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1 INTRODUCTION 

Les maladies inflammatoires chroniques intestinales (MICI), en pratique la maladie de 

Crohn et la rectocolite hémorragique, sont des inflammations du tube digestif, atteignant 

exclusivement le rectum et le côlon pour la rectocolite hémorragique et tout le tube digestif 

avec une prédilection iléo-cæcale pour la maladie de Crohn. 

 

1.1 EPIDEMIOLOGIE 

L'incidence de la maladie de Crohn en Europe varie de 0.3 à 12.7 pour 100000 

habitants. Sa prévalence en Europe varie entre 0.6 à 322 pour 100000 habitants (1). Un 

gradient Nord/Sud d'incidence (7 versus 3.4 par 100000 habitants) et de prévalence a été 

décrit en Europe avec les plus fortes incidences de la maladie aux Pays Bas et dans la Somme 

et la plus faible en Grèce (2).  En France, la maladie de Crohn touche environ une personne 

sur mille. L'incidence est de l'ordre de 5 pour 100000 habitants par an. Elle atteint plutôt les 

sujets jeunes avec la plus forte incidence à l'âge de 20 à 30 ans et moins de 10% des cas 

pédiatriques (3) (Figure 1). 

Figure 1 : L'incidence de la maladie de Crohn dans le monde après 1980.   

Les taux d'incidence ont été classés en quintiles représentant une incidence faible (bleu 

foncé), intermédiaire (vert) ou élevé (jaune et rouge) (3). 
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1.2 PHYSIOPATHOLOGIE 

Bien que des progrès ont été récemment faits dans la compréhension de la maladie de 

Crohn et des maladies inflammatoires chroniques intestinales en général, la cause de ces 

maladies reste à ce jour incertaine. L'hypothèse principale est celle-ci d'une prédisposition 

génétique qui développe sous l'influence des agents infectieux du microbiote intestinal une 

sur-activation du système immunitaire intestinal qui entraîne des lésions inflammatoires 

responsables des dégâts anatomiques (4). 

 

Les facteurs environnementaux, comme la consommation de tabac, les contraceptifs 

oraux, les facteurs diététiques, comme la consommation de saccharose et des protéines 

animales, ainsi que les conditions d'hygiène dans l'enfance, sont nécessaires pour  initier ou 

réactiver cette réponse immunitaire (5) (6) (Figure 2). 

 

Figure 2. Représentation schématique de la physiopathologie des MICI.  

De multiples facteurs génétiques (cercles) et environnementaux (carrés) contribuent au risque 

de développer la maladie. Aucun d’eux n’est ni nécessaire ni suffisant. L’ensemble des 

facteurs présents chez un individu donné définit sa propension à organiser ses fonctions 

biologiques dans un état ou un autre. Les fonctions biologiques clés pour les MICI prennent 

alors des états prémorbides compatibles avec l’apparition de la maladie. Si toutes les fonctions 

biologiques clés sont dans un tel état, le phénotype morbide apparaît (7). 
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1.3 DIAGNOSTIC  

La maladie de Crohn est une maladie chronique qui se présente avec des poussées et 

des périodes de rémission. Elle se manifeste avec des troubles du transit comme des 

diarrhées prolongées, parfois hémorragiques, des douleurs abdominales, des signes de 

malabsorption, des signes d'anémie (anémie par carence martiale, anémie par carence en 

vitamine B12, anémie inflammatoire) ou des signes de carences nutritionnelles (vitamine A, D, 

E, K, zinc, calcium). Elle peut s'accompagner ou se manifester par des signes extra-digestifs, 

comme des signes d'arthropathie (arthropathie périphérique ou axiale, enthésopathie), des 

signes cutanées (érythème noueux, aphtose buccale, pyoderma gangrenosum), ou des signes 

oculaires (uvéite, sclrérite). Une manifestation particulière de la maladie de Crohn est l'atteinte 

ano-périnéale (Tableau 1) (8) (9) (10). 

 

Symptomatologie de la maladie de Crohn 

Diarrhée prolongée 

Douleurs abdominales associées à : 

• syndrome inflammatoire 

• carence martiale 

• altération de l’état général 

• malabsorption 

Signes extra-digestifs : 

• érythème noueux 

• signes oculaires 

• arthropathie 

• aphtose buccale 

Maladie ano-périnéale : 

• fistules 

• abcès 

Tableau 1 : Symptomatologie principale de la maladie de Crohn 

 

La confirmation diagnostique de la maladie de Crohn se fait par une endoscopie oeso-

gastroduodénale, une coloscopie et une iléoscopie si nécessaire, avec des biopsies étagées 

même en territoire sain. Les lésions endoscopiques évocatrices de maladie de Crohn sont les 

ulcérations aphtoïdes, les ulcérations en carte de géographie, les ulcérations en rail, les 

ulcérations profondes et les fissures. Un argument en faveur du diagnostic est le caractère 

discontinu et multi-segmentaire des lésions endoscopiques (11) (12). 
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Le retrouvé histologique le plus spécifique de la maladie de Crohn est le granulome 

épithélioïde et giganto-cellulaire, bien qu'il soit présent chez le 50% de cas (13). 

 

Maladie de Crohn certaine Présence d'un granulome avec cellules épithélioïdes et giganto-cellulaires 
sur des biopsies ou des spécimens chirurgicaux 

Maladie de Crohn probable 

 

 

 

 

1) Lésions du colon sans atteinte de l'intestin grêle et présence au moins 
de 3 des 4 critères suivants : 

a- Histoire clinique de diarrhée et/ou de douleurs abdominales 
depuis plus de 6 semaines. 

b- Aspect radiologique et/ou endoscopique évocateur d'une 
maladie de Crohn, avec des lésions segmentaires et/ou une 
sténose inflammatoire colique. 

c- Aspect histologique compatible avec une maladie de Crohn. 

d- Existence de fistule et/ou d'abcès en relation avec la maladie 

inflammatoire digestive. 

2) Lésions de l'intestin grêle avec ou sans atteinte colique, quelle que soit 
la durée des symptômes cliniques, et la présence d'au moins 2 des 4 

critères ci-dessus. 

Maladie de Crohn possible 1) Lésions du colon sans atteinte de l'intestin grêle et présence de 2 des 
4 critères ci-dessus, incluant une histoire clinique évoluant depuis plus de 

6 semaines. 

2) Lésions de l'intestin grêle avec ou sans atteinte colique, quelle que soit 
la durée d'évolution des symptômes cliniques et la présence de 1 des 4 

critères ci-dessus. 

Tableau 2 : Critères diagnostiques de la maladie de Crohn (14) 

 

1.4 EVALUATION DE L'ACTIVITE  

Lors de chaque rencontre avec un malade atteint de maladie de Crohn, le clinicien est 

confronté à évaluer la sévérité de la maladie. Il réalise une mesure globale en intégrant des 

éléments d'anamnèse, d'examen clinique ainsi que des résultats biologiques, radiologiques et 

endoscopiques. 

 

Cette démarche est individuelle et dépend du jugement de chaque praticien. 

Néanmoins, afin d'avoir une appréciation objective de l'évolution de la maladie, il existe des 

scores cliniques :   
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• Le score CDAI (Crohn Disease Actvity Index) est le plus utilisé dans les études cliniques 

mais son calcul reste compliqué en pratique quotidienne. Une version plus courte semble 

être aussi valable (15). 

• L'indice de Harvey-Bradshaw est étroitement corrélé au CDAI est son utilisation est plus 

facile en pratique (16) (Tableau 3) 

 

Les marqueurs biologiques sont également importants pour l'évaluation de l'évolutivité 

de la maladie de Crohn, notamment : 

• La CRP (C-reactive protein) est le marqueur le plus utilisé en pratique. Sa mesure est 

corrélée à l'activité de la maladie (17). 

• La calprotéctine fécale présente également une valeur prédictive positive très élevée pour 

l'activité endoscopique de la maladie (18) (19) (20). 

 

Les techniques radiologiques : 

• Le scanner est bien corrélé au degré d'inflammation péri-intestinal. Sa réalisation permet 

également le diagnostic des complications de la maladie de Crohn, comme l'abcès, le 

phlegmon, les fistules, l'occlusion intestinale (21) (22). 

• L'IRM a l'avantage d'être un examen pas irradiant. Elle a une sensibilité et spécificité 

élevée pour la détection des lésions d'évolutivité et des complications de la maladie de 

Crohn. Elle reste l'examen de référence pour la détection des lésions ano-périnéales, les 

fistules et les sténoses (23) (24). 

• L'échographie, dont le rôle reste limité. 

 

Les techniques endoscopiques avec le calcul des scores CDEIS et SES-CD, 

permettent de détecter des lésions primaires comme l'érythème et les ulcérations ainsi que 

des complications comme les sténoses, les polypes et le cancer (25). 
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L’indice de Harvey Bradshaw  

Bien être général Bon=0 

Moyen=1 

Médiocre=2 

Très mauvais=3 

Douleurs abdominales Absentes=0 

Faibles=1 

Moyennes=2 

Intenses=3 

Selles liquides Nombres par jour 

Masse abdominale Absente=0 

Douteuse=1 

Certaine=2 

Certaine avec défense=3 

Signes extra-digestifs, fistule, fissure anale 1 point par item présent 

Tableau 3 : L'indice de Harvey – Bradshaw.  

Un score inférieur à 4 correspond à une maladie de Crohn inactive ; un score compris entre 4 

et 8 correspond à une maladie de Crohn active minime ; un score compris entre 8 et 12 à une 

maladie active modéré et un score supérieur à 12 à une maladie active sévère. 

 

1.5 HISTOIRE NATURELLE  

La maladie de Crohn est une maladie amenant progressivement aux complications 

digestives (26). Son évolution est mieux connue depuis la description du modèle de la récidive 

post-chirurgicale (27) (28). Une étude a examiné l'iléon pré-anastomotique chez 28 patients 

atteints de maladie de Crohn ayant subi une résection iléo-cæcale ou colique dans le cadre 

de leur maladie, en utilisant comme témoins des patients avec une résection iléo-cæcale ou 

colique dans le cadre d'une maladie néoplasique. Les résultats apparaissent dans le  tableau 

4. Trois mois après la résection, 73% des patients présentaient une inflammation 

endoscopique pré-anastomotique. Par contre, seulement 33% présentaient une rechute 

clinique. Un an après la résection ces taux augmentaient respectivement à 93% et 37%. A 

trois ans, tous les patients présentaient une récidive endoscopique et 86% une rechute clinique 
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(Tableau 4). Ce modèle montre que l’évolution de la maladie de Crohn se marque toujours 

vers une inflammation du tube digestif aperçue initialement en endoscopie. 

 

Stade d'inflammation 3 mois entre la 
résection 
iléocæcale et 
l’endoscopie 

1 an entre la 
résection 
iléocæcale et 
l’endoscopie 

2 ans entre la 
résection 
iléocæcale et 
l’endoscopie 

3 ans entre la 
résection 
iléocæcale et 
l’endoscopie 

Non visible 27,00% 7,00% 6,00% 0,00% 

Ulcérations aphtoïdes 13,00% 37,00% 17,00% 14,00% 

Ulcérations<4mm 33,00% 27,00% 41,00% 0,00% 

Ulcérations entre 4-8mm 7,00% 10,00% 12,00% 36,00% 

Ulcérations >8mm 20,00% 17,00% 12,00% 43,00% 

Rétrécissement fibreux 
4-8mm 

- 3,00% 12,00% 7,00% 

Rétrécissement fibreux 
<4mm 

- - - - 

Rechute symptomatique 33,00% 37,00% 82,00% 86,00% 

Tableau 4 : Constatations endoscopiques au niveau de l'iléon pré-anastomotiques et taux de 

rechute à 3 mois, 1 an, 2 ans et 3 ans après résection chirurgicale dans le cadre de la maladie 

de Crohn (27). 

 

La lésion inaugurale est un infiltrât inflammatoire focal observé sur l'iléon pré-

anastomotique, puis apparaissent des ulcérations aphtoïdes, puis des ulcérations 

superficielles, puis des ulcérations creusantes, précédant la constitution d'une sténose. Les 

symptômes cliniques apparaissent en général 2 – 3 ans après l'apparition des lésions 

endoscopiques (Figure 3). 
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L'évolution de la maladie de Crohn non opérée est très proche de celle du modèle de 

la récidive postopératoire. 

 

Figure 3 : Taux de survie sans survenue d'inflammation anastomotique et sans rechute 

clinique après résection iléo colique dans le cadre d'une maladie de Crohn. L'inflammation 

anastomotique apparaît rapidement après la résection et est observée chez la totalité des 

patients après 3 ans (27). 

 

             La maladie de Crohn se manifeste avec des rechutes et des remissions. Les rechutes 

associent des signes cliniques, biologiques, endoscopiques et histologiques. Même pendant 

les périodes de rémission clinique, l'intestin garde toujours un taux d'inflammation 

microscopiquement ou macroscopiquement persistante. Dans la plupart des cas il y a une 

évolution vers les sténoses, les fistules et les abcès, qui nécessitent souvent un traitement 

chirurgical. Suite à une chirurgie ce cycle se répète conduisant à une perte progressive de la 

fonction intestinale. L'histoire naturelle de la maladie qui est un processus dynamique 

conduisant avec les années une perte irréversible des fonctions intestinales, est démontrée 

dans le modèle de Lémann (25). (Figure 4) 
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Figure 4 : Progression de l'atteinte digestive et de l'activité de l'inflammation chez un patient 

théorique atteint de la maladie de Crohn. Il s'agit d'une inflammation cumulative avec un risque 

de chirurgie accrue quelques années après le diagnostic (25). 

 

La maladie de Crohn peut toucher n'importe quel segment du tube digestif, mais 

principalement le colon et l'iléon terminal. Les classifications de Montréal et de Vienne 

permettent de caractériser la maladie de Crohn en fonction de la localisation, de son 

phénotype et l'âge d'apparition de la maladie (29). 

 

Au moment du diagnostic, 53% des patients présentent une maladie iléale, 27% une 

maladie colique et 19% une maladie iléo-colique. Au bout de 10 ans, le changement de la 

localisation de la maladie est de l'ordre de 15%. Cependant, on note des différences 

dramatiques en ce qui concerne l'intensité de la maladie. La plupart des patients présentent 

une maladie non compliquée au moment du diagnostic, qui devient soit sténosante soit 

fistulisante, avec un taux de changement de 25-33% tous les 5 ans (30). 
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Tableau 5 : La classification de Vienne et de Montréal. 

Dans Montréal : L4 peut être associé à L1 à 3 en cas d’atteinte concomitante du gros intestin, 

P peut être associé à B1 à 3 en cas d’atteinte concomitante. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 5 : Evolution du comportement de la maladie en fonction du système de Vienne de 125 

patients de la maladie de Crohn. La proportion de patients avec maladie non - sténose non 

pénétrante (B1), sténosante (B2), et pénétrant (B3) sont présentés au moment du diagnostic, 

à cinq et à 10 années d'évolution. La proportion des patients avec un changement de 

comportement de la maladie à dix ans a été hautement significative (29). 

 Classification de Montréal  Classification de Vienne 

Age de diagnostic A1 : <15ans 

A2 : entre 15 et 40ans 

A3 : >40ans 

A1 : <40 ans 

A2 : >40 ans 

Localisation L1 : iléal 

L2 : colon 

L3 : iléo-colique 

L4 : en amont du tiers distal de l'iléon 

L1 : iléal 

L2 : colon 

L3 : iléo-colique 

L4 : en amont du tiers distal de l'iléon 

Intensité B1 : non fistulisante, non sténosante 

B2 : sténosante 

B3 : fistulisante 

P : atteinte périnéale 

B1 : non fistulisante, non sténosante 

B2 : sténosante 

B3 : fistulisante 
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Figure 6 : Evolution de la localisation de la maladie en fonction du système de Vienne de 125 

patients de la maladie de Crohn. La proportion de patients avec maladie iléale (L1), colique 

(L2) ,iléo-colique (L3) et en amont du tiers distal de l'iléon (L4) sont présentés au moment du 

diagnostic ,après cinq et 10 années d'évolution. La proportion des patients avec un 

changement de la localisation de la maladie à dix ans a été hautement significative (29). 

 

 

Le risque cumulé de développer une complication sténosante ou pénétrante est estimé 

à 18,6% à 90 jours 22% à un an, 33,7% à 5 ans et 50,8% à 20 ans après le diagnostic. (31) 

 

Figure 7 : Probabilité cumulée de la survenue des complications pénétrantes (30) 
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Figure 8 : Probabilité cumulée de la survenue des complications sténosantes (30). 

 

 

1.6 TRAITEMENT  

A ce jour, le traitement des maladies inflammatoires chroniques intestinales est ciblé 

d'une part, à la réponse à la composante inflammatoire de la maladie (corticothérapie, anti-

inflammatoires amino-salicylés, les biothérapies), et d'autre part à l'inhibition de la 

multiplication lymphocytaire par un traitement immunosuppresseur (6). 

 

En pratique, comme traitement d'induction de rémission on peut utiliser : 

• Les corticoïdes, qui restent le traitement de référence pour les poussées modérées ou 

sévères 

• La budésonide, dérivé des corticoïdes, utilisée en cas de première poussée dans les 

formes légères ou modérées d'une maladie de Crohn de l'iléon terminal. 

• La nutrition entérale chez l'enfant. 

• Les anti-TNF alpha pour les formes cortico-résistantes. 

• Autres traitements biologiques 
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Comme traitement de maintien de rémission on peut utiliser : 

• Les immunosuppresseurs comme la thiopurine et la méthotrexate 

• Les anti-TNF alpha 

• Autres traitements biologiques 

 

L'objectif du traitement n'est pas seulement l'induction et le maintien de rémission 

clinique, mais aussi la cicatrisation de la muqueuse endoscopique et le maintien du niveau de 

la qualité de vie (32). 

 

1.6.1 CORTICOIDES 

Les corticoïdes ont indiscutablement montré leur efficacité dans le cas de maladie de 

Crohn en poussée. Les études contre placebo ont montré que les corticoïdes en forte dose 

permettent d'obtenir une rémission entre 60 et 83%. (33) (34) 

 

Aujourd'hui, dans le cadre de maladie de Crohn les corticoïdes sont indiqués(33) : 

• Dans le traitement de la maladie en poussée modérée ou sévère quelle que soit la 

localisation de la maladie 

• Dans le traitement des sténoses inflammatoires symptomatiques (35) 

• Dans le traitement de quelques formes extra-intestinales, notamment les manifestations 

oculaires. 

 

La budésonide, un dérivé de corticoïdes est aussi efficace que les corticoïdes 

classiques pour les formes iléo-caecales et iléo-terminales de la maladie de Crohn en cas de 

poussée minime à modéré. Son principal avantage par rapport aux corticoïdes classiques est 

les limitations des effets indésirables de ces derniers (36). 

  

Afin de limiter les effets indésirables de la corticothérapie (37) (Tableau 6) et d'éviter 

une dépendance ou une résistance, il est fortement conseillé de faire une décroissance rapide 
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après le traitement d'attaque et de recourir aux traitements immunosuppresseurs et 

biologiques. 

 

En ce qui concerne la cortico-dépendance, celle-ci est définie par : 

• La rechute lors de la réduction de la posologie des corticoïdes, conduisant à une 

corticothérapie prolongée pendant une durée supérieure ou égale à 6 mois et une 

posologie supérieure ou égale à 15-20 mg/l. 

• Ou la rechute dans les 30 jours à 3 mois suivant l’arrêt d'une corticothérapie ayant permis 

d'obtenir une réponse clinique totale ou partielle. 

 

L'incidence de la cortico-dépendance varie selon des études mais reste autour de 20% 

chez les patients ayant répondu favorablement à un traitement d'attaque. (38) 

 

Principaux effets indésirables des corticoïdes 

• troubles hydro électrolytiques : hypokaliémies, alcaloses métaboliques, rétentions hydro sodées  

• insuffisance cardiaque congestive, du fait de la rétention hydro sodée  

• hypercorticisme  

• insuffisance surrénalienne 

• diabète, hyperglycémie, hypercholestérolémie 

• hypertension artérielle 

• fibrillation auriculaire 

• myopathie, atrophie musculaire 

• ostéoporose, ostéonécrose aseptique de la tête fémorale, ostéonécroses de la mâchoire  

• troubles cutanés : acné, purpura, ecchymoses, hypertrichoses, retards de cicatrisation, 
vergetures 

• modifications de la répartition corporelle des graisses 

• troubles oculaires : glaucome à angle ouvert et cataracte (postérieure) 

• troubles neuropsychiques : euphorie, insomnie, excitation, confusion, manie, dépression, 
convulsions 

• immunodépression exposant aux infections bactériennes (dont la tuberculose), virales, 
parasitaires ou mycosiques  

• irrégularités menstruelles  

• troubles thromboemboliques  

• troubles de la croissance des enfants  

• hypertensions intracrâniennes bénignes  

• rares réactions d'hypersensibilité. 

Tableau 6 : Principaux effets indésirables des corticoïdes (36) 
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1.6.2 IMMUNOSUPRESSEURS 

Les immunosuppresseurs comme les thiopurines et la méthotrexate sont plutôt 

utilisées pour éviter la cortico-dépendance, pour le maintien de rémissions et dans les formes 

fistulisantes en association avec le traitement chirurgical (39). 

 

1.6.3 TRAITEMENT ANTI-TNF ALPHA 

Le traitement par anti-TNF alpha est recommandé pour l'induction et le maintien de 

rémission d'une maladie de Crohn active. 

 

Les anti-TNF alpha utilisés dans le cadre de la maladie de Crohn sont l’Infliximab, 

l’Adalimumab et le Certolizumab. 

 

L'infliximab est un anticorps monoclonal chimérique avec des effets anti-inflammatoires 

sur l'apoptose des cellules inflammatoires. Selon les recommandations, il peut être utilisé dans 

les cas de maladie de Crohn active et sévère chez les patients n'ayant pas répondu au 

traitement par corticoïdes ou immunosuppresseurs ou pour lesquels ces traitements ont été 

mal supportés (40). 

 

L’Adalimumab est un anticorps monoclonal 100% humain qui est administré par voie 

sous cutanée. Son utilisation peut être intéressante dans le cas de patients qui ont initialement 

répondu à l'Infliximab mais perdu leur réponse dans le temps (41). 

 

Le Certolizumab est un anticorps anti -TNF pégylé, administré par voie sous-cutanée. 

Ce traitement semble être moins efficace que l’Infliximab pour l’induction de rémission dans la 

maladie de Crohn (42).  

 

1.6.4 AUTRES TRAITEMENTS BIOLOGIQUES 

Il y a autres traitements biologiques qui ont été testés dans le cadre de la maladie de 

Crohn. 
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Le Vedolizumab est un anticorps monoclonal qui bloque l’intégrine α4β7 et qui a montré 

son efficacité dans la maladie de Crohn active, non contrôlée par le traitement conventionnel 

(corticoïdes et anti TNF alpha) (43).  

 

L’Ustekinumab est un anticorps anti-IL12/23p40 qui a montré son efficacité dans le 

maintien en rémission dans le cadre de la maladie de Crohn (44) 

 

1.6.5 TRAITEMENT CHIRURGICAL 

Le caractère chronique et l'histoire de la maladie de Crohn impose dans le 75% de cas 

un traitement chirurgical. Le risque du recours à la chirurgie dépend de la localisation de la 

maladie et se pratique dans la majorité de cas en association au traitement médical (45). 

 

Dans le cas d'atteinte iléale, les principales indications sont la présence de sténoses, 

des masses ou des fistules qui sont d'une part symptomatiques et d'autre part non répondant 

au traitement médical. Dans le cas d'atteinte colique, l'indication peut être une colite aigue 

grave, une perforation, une hémorragie massive, les colites réfractaires au traitement médical, 

les lésions sténosantes symptomatiques et les sténoses infranchissables en endoscopie (46). 

 

1.7 LA DENUTRITION 
 

1.7.1 DEFINITION (47) 

Le diagnostic de la dénutrition repose sur un faisceau d’arguments incluant des 

éléments de l’interrogatoire sur la prise alimentaire et l’évaluation des ingesta, des éléments 

cliniques s’appuyant sur les résultats de mesures anthropométriques, biologiques et/ou 

d’index multifactoriels, voire de méthodes d’évaluation plus complexes. 

 

Selon les recommandations de la Haute Autorité de Santé (HAS) sur la prise en charge 

de la dénutrition des patients adultes hospitalisés, la dénutrition pour les patients <70 ans se 

définit par : 
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• Une perte de poids > 10 % par rapport à une valeur antérieure à l’hospitalisation actuelle, 

mentionnée dans un dossier médical précédent, ou 

• Une perte de poids > 5 % en 1 mois par rapport à une valeur antérieure à l’hospitalisation 

actuelle, mentionnée dans un dossier médical précédent, ou 

• Un indice de masse corporelle (IMC) < 17 kg/m². 

 

Si le prescripteur a dosé l’albuminémie et la pré-albuminémie, il est recommandé 

d’évoquer le diagnostic de dénutrition dans les circonstances suivantes ; chez les patients < 

70 ans, en l’absence de syndrome inflammatoire : 

• albuminémie < 30 g/l; 

• pré-albuminémie (transthyrétinémie) < 110 mg/l. 

 

La dénutrition sévère pour les patients avec un âge inférieur à 70 ans est définie par : 

• Une perte de poids supérieure à 15% en 6 mois ou supérieure à 10% en 1 mois, ou 

• Albuminémie < 20g/l ou Pré-albumine < 50mg/l 

 

Le dépistage de la dénutrition est nécessaire vu l'association à un taux de mortalité 

élevé et une durée d’hospitalisation plus longue. Afin de dépister la dénutrition chez les 

patients atteints de maladie de Crohn on peut utiliser les mêmes mesures utilisées pour la 

population générale, comme l'index corporel, le calcul des apports alimentaires journalières et 

l'estimation de la force musculaire, ainsi que les mesures biologiques comme le dosage de 

l'albumine, des vitamines et des micro-éléments. Il existe des algorithmes comme le 

Malnutrition Universal Screening Tool (MUST), qui peuvent être utiles pour le dépistage de la 

dénutrition et la sélection de patients qui nécessitent plus d'explorations nutritionnels. 

 

Le statut nutritionnel des patients atteints de MICI est difficile à définir d'autant plus à 

cause de l'augmentation de la prévalence des malades en surpoids. Il y a des publications qui 

estiment un taux de dénutrition entre 20-85% des patients atteints de MICI. Le taux de 
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dénutrition en cas de maladie active est estimé à 34%.  Une autre série estime un taux de 

dénutrition dans les patients atteints de maladie de Crohn hospitalisés à 75% (48). 

 

1.7.2 PRINCIPAUX MECANISMES 

L'étiologie de la dénutrition dans les MICI est multifactorielle. Les phénomènes 

principaux sont la diminution des apports, l’hyper-catabolisme lié à l'inflammation, les pertes 

digestives dans le cas de maladie active, la malabsorption en cas d’exérèse de l'intestin grêle, 

les effets indésirables des médicaments, l'effet anorexigène des cytokines pro-inflammatoires 

comme le TNF-alpha, l'interleukine 1 et l'interleukine 6, et la diminution de faim liée à une 

humeur dépressive. La physiopathologie de la dénutrition est résumée au tableau 7. (49) 

 

Mécanisme principale Effet 

Diminution des apports nutritionnels Anorexie 

Douleurs abdominales, nausées, vomissements 

Régimes restrictives 

Médicaments 

Malabsorption Diminution de la surface d'absorption liée à 
l'inflammation, la résection, les anastomoses et les 
fistules 

Pertes digestives Entéropathie exsudative (pertes des protéines) 

Hémorragies digestives occultes (perte de fer) 

Diarrhée (perte de zinc, potassium, magnésium) 

Stéatorrhée (malabsorption des acides gras, des 
vitamines liposolubles) 

Statut hyper-métabolique Altération de dépenses de l’énergie de repos 

Interactions médicamenteuses Anorexie, nausée, altération du goût, protéolyse, 
interactions avec des nutriments 

Tableau 7 : Physiopathologie de la dénutrition dans la maladie de Crohn 

 

1.7.3 CONSEQUENCES DE LA DENUTRITION 

La dénutrition sévère et modérée peut avoir des conséquences fonctionnelles sur 

plusieurs organes (Tableau 8) et systèmes avec un impact sur la mortalité, la morbidité et les 

coûts. 
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En général, un adulte sain est à haut risque de mourir s'il perd plus de 40% de son 

poids. Les causes de mortalité en cas de dénutrition sont le plus souvent des infections 

pulmonaires sévères souvent généralisées à cause d'une baisse du système immunitaire. 

Parfois la mort survient en raison de troubles hydroélectriques notamment dans le cadre d'un 

syndrome de rénutrition inapproprié, qui est dû à une rénutrition trop rapide. (50) 

 

Plus spécifiquement, dans le cas de la maladie de Crohn, les conséquences de la 

dénutrition sont plutôt marquées par la diminution de l'IMC et la diminution de la force 

musculaire, les carences en vitamines et en micro-éléments, et les perturbations de la 

croissance (47). Concernant les carences en vitamines et en micro-éléments, celles-ci sont 

assez fréquentes. Une analyse des apports nutritionnels de 74 patients atteints de maladie de 

Crohn a montré que malgré un index corporel normal et un taux d'apports protéinés suffisant, 

il existe un déficit aux micro-éléments., particulièrement aux vitamines A, C, E, aux folates, au 

calcium et au zinc. La prévalence de ce déficit est estimée à 40%. Les conséquences peuvent 

être nombreuses comme l'apparition des syndromes comme l'anémie ferriprive (fer), l'anémie 

macrocytaire (vitamine B12 et folates), l’ostéomalacie (vitamine D), la neuropathie 

périphérique (vitamine E), la cécité nocturne (vitamine A), le syndrome beri-beri (thiamine), la 

stomatite et la glossite (groupe de vitamines B) (6). 

 

Il y plusieurs arguments qui plaident en faveur d'une relation entre l'activité de la 

maladie de Crohn et la composition corporelle. Cette relation a été démontrée par une étude 

prospective ayant comparé l'effet de la nutrition entérale en fonction de l'activité de la maladie. 

Cette étude a montré que la nutrition entérale pourrait diminuer la dépense énergétique au 

repos chez les patients atteints de maladie de Crohn en phase d'activité ainsi qu'augmenter 

significativement le muscle squelettique chez les patients en rémission (51). 
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 Conséquences structurelles et 
fonctionnelles 

Conséquences cliniques 

Croissance Retard de croissance staturo-
pondérale 

Petit poids (« wasting »), petite taille (« stunting »), 
retard pubertaire 

Composition 
corporelle 

  

Masse maigre Fonte de la masse maigre, en 
particulier squelettique 

Retard du développement moteur, faiblesse 
musculaire, fatigue, diminution de l'activité physique, 
risque accru de chute et de blessure, diminution de la 
qualité de vie. 

Masse grasse Fonte de la masse grasse Résistance au froid diminuée, mauvaise 
thermorégulation, hypothermie hypoglycémie, risque 
accru d'escarre, diminution de la qualité de vie 

Système 
immunitaire 

Perturbation de la fonction 
immunitaire, en particulier cellulaire 

Risque infectieux fortement augmenté, infections à 
germes résistants, épisodes infectieux prolongés 

Tube digestif Capacités digestives diminuées, 
trouble de l'absorption, perméabilité 
intestinale augmentée, modification 
de la flore digestive, diminution de 
la presse abdominale 

Diarrhée, syndrome de malabsorption, risque accru de 

SIRS
a

 et de MOF
b

, trouble de l'absorption des 
médicaments, constipation 

 

Foie Cytolyse, synthèse protéique 
diminuée 

Œdème sur hypoalbuminémie, risque hémorragique 
accru, trouble du métabolisme des médicaments 

Poumons Atteinte des muscles respiratoires, 
défenses immunitaires locales 
diminuées, emphysème 

Risque élevé d'infection pulmonaire, sevrage retardé 
du ventilateur 

Cœur Malnutrition de la fibre cardiaque, 
troubles électrolytiques et 
vitaminiques 

Insuffisance cardiaque, mauvaise perfusion rénale et 
périphérique 

Reins Atteinte glomérulaire et tubulaire Insuffisance rénale, acidose, insuffisance pré-rénale 
sur petit débit cardiaque, trouble de l'élimination rénale 
des médicaments 

Peau et 
phanères 

 Risque accru d'escarre, éruption dentaire retardée, 
mauvaise cicatrisation des plaies, ongles cassants, 
perte des cheveux 

Os Ostéoporose Risque fracturaire augmenté, rachitisme 

Cerveau  Fatigue, apathie, dépression, irritabilité, diminution de 
la qualité de vie, déficit intellectuel (tardif) 

Économie Ensemble des conséquences ci-
dessus 

Durée moyenne de séjour prolongée, taux de ré 
hospitalisation  

 a SIRS, Systemic Inflammatory 
Response Syndrome 

b    MOF, Multiple Organ Failure 

Tableau 8 : Conséquences de la dénutrition. 

http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0985056205000889#tblfn1
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0985056205000889#tblfn2
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1.7.4 NUTRITION ENTERALE ET PARENTERALE 

La nutrition artificielle peut avoir un rôle fondamental sur la prise en charge des patients 

dénutris. 

 

Elle peut se pratiquer sous deux formes : 

• La nutrition entérale, qui est l'administration des mélanges élémentaires ou semi 

élémentaires par une sonde nasogastrique ou par une gastrostomie d'alimentation, 

• l'alimentation parentérale, qui est l'administration des éléments par une voie veineuse 

centrale (52). 

 

Il est globalement accepté que la voie naturelle est préférable pour l'administration du 

traitement nutritionnel. Concernant la nutrition parentérale, celle-ci a été corrélée aux 

complications potentiellement graves comme l’infection liée au cathéter, la thrombophlébite et 

l’embolie pulmonaire.  L'infection liée au cathéter est la principale complication de la nutrition 

parentérale avec une incidence entre 0,38 et 4,58 épisodes pour 1000 journées-cathéter. Elle 

est  potentiellement grave avec un risque accru de septicémie et d'endocardite (53). C'est la 

raison pour laquelle la nutrition parentérale a des indications strictes, et est indiquée seulement 

dans les cas où la nutrition entérale est contre-indiquée, mal supportée, ou inefficace, ainsi 

que dans les cas de malabsorption majeure, comme le syndrome de grêle court. 

 

De l'autre côté, la nutrition entérale est plus physiologique, protège la fonction 

digestive, prévient l’atrophie de la muqueuse, présente moins de risques de complications, est 

plus facile à réaliser, intègre tous les nutriments au sein d’un seul soluté, est moins chère, et 

diminue de façon significative le taux de complications et la durée d’hospitalisation 

comparativement à la nutrition parentérale (54). 

 

Elle est associée à peu de complications, qui sont le plus souvent secondaires à la 

pose des sondes naso-gastriques, de gastrostomie ou de jéjunostomie. Dans la plupart des 

cas il s’agit d’un déplacement secondaire à la pose de la sonde, une obstruction de la sonde, 

des douleurs suite à la pose, des reflux œsophagiens, des ulcérations péri-stomiales ou 

traumatiques à cause de la pose, ou encore quelques cas d’infections, comme sinusite ou 
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pneumopathie de déglutition. Un autre inconvénient de la nutrition entérale peut être le 

mauvais goût, qui peut influencer la compliance au traitement. Ce problème concerne que les 

cas d’administration par voie orale et peut être évitée par l’utilisation d’une sonde naso-

gastrique ou une sonde de gastrostomie (55). 

 

Les contre-indications à une nutrition entérale sont l’occlusion intestinale, l’état de choc 

non contrôlé, l’ischémie mésentérique, la dysfonction gastroduodénale persistante, et la 

présence des fistules. 

 

1.7.5 COMPOSITION DE LA NUTRITION ENTERALE 

La nutrition entérale peut se pratiquer sous trois formes : 

• La diète élémentaire, qui est composée exclusivement par des acides aminés et non par 

des protéines intactes. Par ce biais, l'organisme a une source directe de nitrogène, les 

acides aminés, et il n'a pas besoin de métaboliser les protéines au nitrogène. La diète 

élémentaire est proposée après un épisode de poussée et est prescrite souvent pour une 

durée de 1 à 3 semaines (56). 

• La diète semi-élémentaire, qui est composée par des oligopeptides. 

• La diète polymérique, qui est composée par des protéines polymériques, glucides, acides 

gras, vitamines et oligoéléments (57). 

 

La différence entre les formules polymériques et élémentaires est que les protéines 

dans la forme polymérique restent sous forme entière alors que les diètes élémentaires sont 

composées des acides aminés. Les formules élémentaires ont une odeur caractéristique et la 

saveur est plutôt amère à cause des acides aminés. L'amertume est corrélée à une diminution 

de l’appétence, alors que la douceur et l'acidité due aux matières grasses sont en corrélation 

positive avec l'appétence. Les diètes élémentaires contiennent 1-3% des acides gras, la diète 

semi-élémentaire 9-33% et la diète polymérique 32-35%, ce qui fait la diète polymérique plus 

supportable au niveau du goût. 

  

Le mode d'administration peut également jouer un rôle important. L'utilisation de sonde 

naso-gastrique a été corrélée à un taux de compliance plus élevé. A noter que l'absence de 

compliance à la nutrition entérale est un facteur principal pour la réponse au traitement. Les 
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causes d'absence de compliance au traitement sont dans la plupart de fois le goût amer et la 

manque de motivation (58). 

 

Même si la diète élémentaire a été considérée plus efficace dans le passé, il a été 

montré que les diètes polymériques sont également efficaces pour le maintien de rémission. 

Une étude randomisée, double aveugle, a montré qu'il n'y a pas de différence significative en 

ce qui concerne l'efficacité de deux diètes sur le maintien en rémission à 3 puis à 12 mois. Le 

taux d'efficacité a été estimé à 84% dans le premier groupe (diète élémentaire) et 75% dans 

le deuxième (diète polymérique) à trois mois, puis à 31% pour le premier et 40% pour le 

deuxième à 12 mois. (59) 

 

1.7.6 MODULEN IBD  

Depuis quelques années, la nutrition entérale a été enrichie par le transforming factor 

beta (TGF beta), un polypeptide retrouvé dans le lait humain et bovin. Le TGF beta peut avoir 

un rôle important sur la tolérance de la nutrition entérale, la prévention de l'auto-immunité et 

la diminution de l'inflammation. Le Modulen IBD fait partie du régime polymérique qui utilise la 

caséine comme source de protéine. Sa consistance est 14% en protéines, 44% en glucides, 

et 42% en matières grasses. Il ne contient pas de lactose et utilise un polymère de glucose et 

de saccharose comme source de glucides. Sa teneur en lipides est composée de matière 

grasse du lait (55,6 %), l'huile de maïs (13,9%), et les triglycérides à chaîne moyenne (26,1 

%). Son osmolarité est de 312 mΟsm / L. Il a été formulé pour contenir des quantités 

suffisantes de vitamines, minéraux et oligo-éléments. Pour son utilisation le patient doit diluer 

50 g de poudre Modulen IBD dans 210 ml d'eau fraîche et consommer le produit final dans 

environ une demi-heure. Chaque repas offre plus de 210 kcals (57). 

 

La population cible du MODULEN IBD est les patients dénutris ou à risque de 

dénutrition chez les adultes ou les enfants de plus de 5 ans atteints de maladie de Crohn. Plus 

précisément le MODULEN est indiqué pour : 

o Les patients avec fonction intestinale normale mais dénutris selon les critères de la HAS 

mentionnés ci-dessus. 

o Les patients ayant un risque significatif de dénutrition en raison d’une incapacité de couvrir 

ses besoins nutritionnels, en raison de la présence d’un ou plusieurs de mécanismes 

suivants : 

o Apports spontanés insuffisants par rapport aux besoins estimés ou mesurés 
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o Hyper métabolisme et/ou hyper catabolisme 

o Syndrome de malabsorption (60) 

Tableau 9 : Composition nutritionnelle du MODULEN IBD 

 

1.7.7 MECANISMES D’ACTION 

Les mécanismes par lesquels la nutrition entérale peut induire une rémission 

constituent un sujet d’intérêt majeur. Les mécanismes proposés sont les effets sur la fonction 

de la barrière intestinale, les facteurs pro-inflammatoires et la modulation de la flore intestinale 

(Tableau 10). 

 

La balance entre les bactéries nocives et protectrices est un facteur important 

d'évolution de la maladie de Crohn. Il y a des études qui ont montré une modification 

significative dans la diversité des familles d'Eubacteria, Bacteroides, Prevotella, et Clostridium 

coccoïdes chez les patients traités par nutrition entérale. Ces modifications ont été acquises 

au bout de 4 semaines et ont été associés à une diminution de l'inflammation. La nutrition 
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entérale a eu un effet positif sur cette diversification qui a été corrélée à une rémission dans 

le 80% de cas. Cet effet positif a été diminué après la fin du traitement nutritionnel (61). 

 

Concernant la cicatrisation de la muqueuse intestinale, une étude de recherche d’une 

série de souris inoculés par Hélicobacter trogontum, a montré que la nutrition entérale a réussi 

d'instaurer l’intégralité de la barrière intestinale et d'inverser les effets inflammatoires, ainsi 

que de réduire la charge de l'Hélicobacter trogontum. Ces effets n'ont pas été constatés avec 

les corticoïdes (62). 

 

Pour ce qui est l'effet anti-inflammatoire direct, il est considéré que la nutrition entérale 

a un effet direct anti-inflammatoire sur la muqueuse intestinale, par la diminution du taux de 

cytokines inflammatoires. De l'autre côté, les corticoïdes semblent avoir un rôle limité sur la 

cicatrisation de la muqueuse intestinale. Une étude chez les enfants porteurs de maladie de 

Crohn a montré une rémission endoscopique dans le 58% de patients ainsi qu’une rémission 

trans-murale complète de l'iléon dans le 21% de cas. Une autre étude a calculé le taux de 

cicatrisation de la muqueuse à 79%.  

 

Le facteur TNF α est corrélé à une augmentation de la perméabilité intestinale et une 

diminution de l’intégrité intestinale chez les patients atteints de maladie de Crohn. La nutrition 

entérale semble inhiber la production du TNF-α de façon complète alors que les corticoïdes 

ont un effet partiel. Le régime polymérique semble aussi diminuer la production de cytokines 

inflammatoires comme l'interleukine 1 β, l'interleukine 8, l'interleukine γ, le TNF α ainsi que la 

CRP et la vitesse de sédimentation (63). 
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Mécanismes d'action de la nutrition entérale dans le cadre de la maladie de Crohn 

• Sequestration d'antigènes intraluminaux 

• Modulation de la réponse immunitaire de l'intestin 

• Régulation négative des cytokines pro-inflammatoires 

• Réstauration du status antioxydant 

• Effets anti -inflammatoires 

• Altération de l'absorption des acides gras polyinsaturés (n- 6 / n- 3 acides gras) 

• Amélioration de la fonction de l’intestin par action sur la perméabilité intestinale 

• Règlement de la microflore intestinale 

• Règlement de la motilité intestinale 

• Promotion de la cicatrisation épithéliale 

• Règlement des sécrétions biliaires –pancréatique 

• Séquestration de particules alimentaires 

• Amélioration de l'état nutritionnel 

• Amélioration de l' hypertrophie du tissu adipeux mésentérique 

Tableau 10 : Mécanismes d'action de la nutrition entérale dans le cadre de la maladie 

de Crohn (57) 

 

1.7.8 FACTEURS LIES A L’EFFICACITE 

La composition en graisse semble affecter l'efficacité du traitement. Dans une étude 

qui a comparé la nutrition entérale contenant de l'acide oléique, acide linoléique et les 

corticoïdes, il a été montré que le taux de rémission est de 20% pour le groupe d’acide oléique 

et 52% pour l'acide linoléique. 

  

Il y a évidence que le traitement nutritionnel est plus efficace pour les patients naïfs à 

tout traitement. Deux études ont comparé la nutrition entérale et le traitement par corticoïdes 

pour les patients naïfs à tout traitement. Les études ont montré un taux de rémission à 80% 

après 4-6 semaines de traitement. Cependant le taux de patients inclus dans les études est 

limité (58). 

 

La localisation de la maladie semble aussi pouvoir affecter l'efficacité de la nutrition 

entérale. La localisation colique est plus réfractaire au traitement que la localisation iléale. Par 

contre, chez les enfants ce rôle ne semble pas important (58). 
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Il y a plusieurs arguments qui suggèrent que la nutrition entérale est plus efficace chez 

les enfants que chez les adultes. Par contre, parmi les études chez l''adulte il n’y a pas de 

différence pour l'âge (58). 

 

1.7.9 NUTRITION ENTERALE CHEZ L'ADULTE 

La nutrition entérale a clairement montré son efficacité pour l'induction de rémission 

chez l'enfant et reste le traitement de référence pour cette indication. Par contre son rôle est 

moins clair chez l'adulte où ses indications aujourd'hui sont les suivantes : 

1. La dénutrition 

2. La cortico-dépendance et la cortico-résistance 

3. Les formes graves, fistulisantes ou abcédées, qui nécessitent un traitement chirurgical. 

 

1.7.9.1 NUTRITION ENTERALE ET CORTICOIDES 

Le traitement principal d'un accès de maladie de Crohn chez l'adulte est les corticoïdes. 

Le taux d'induction de rémission avec les corticoïdes est estimé à 85%. Cependant, il s'agit 

d'un traitement pouvant entraîner des effets indésirables non négligeables, nécessitant le 

recours à un traitement d'entretien assez rapidement. 

 

Il y a plusieurs études qui se sont intéressées à la comparaison de la nutrition entérale 

aux corticoïdes. Ces études ont montré : 

• Un effet positif de la nutrition entérale sur le statut nutritionnel avec une augmentation 

du taux d’Albumine et de l’index de masse corporelle (59), (60) 

• Une diminution des marqueurs d’inflammation sans différence significative par rapport 

aux corticoïdes (60) 

• Des résultats comparables aux corticoïdes en ce qui concerne l’obtention de la 

rémission (64) 

• Une excellente tolérance (59) 

 

Une méta-analyse a trouvé que le taux de rémission avec la nutrition entérale est 40-

53%. Le taux d'induction de rémission a été significativement plus élevé avec les corticoïdes. 

Le taux de patients qui arrêtaient la nutrition entérale à cause d’un problème de goût a été 
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estimé à un tiers. Par contre ce taux était significativement inférieur au pourcentage de patients 

qui arrêtaient le traitement par corticoïdes à cause d'un effet indésirable, qui a été estimé à 

20%. Parmi les patients qui ont suivi un traitement entérale jusqu'à la fin, l'induction de 

rémission a été estimée à 40-71%, alors que l'induction de rémission par corticoïdes a été 

acquise à 62-98% de patients (58). 

 

Concernant le maintien de rémission, il y a peu d'études évaluant l'efficacité de la 

nutrition entérale chez l'adulte. Il y quelques éléments qui suggèrent un rôle protecteur sur le 

taux de rechute, mais le nombre de patients inclus reste très limité (57). 

 

1.7.9.2 FORMES CHIRURGICALES 

1.7.9.2.1 Fistules 

L’apparition de fistules est une complication fréquente qui touche environ 40% de 

patients atteints de maladie de Crohn. En ce qui concerne leur traitement, seulement les 

antibiotiques ont montré leur efficacité mais sans résultats significatifs dans les études 

randomisées contre placebo. L’utilisation des immunosuppresseurs reste très limitée dans 

le traitement de certains cas de maladie ano-périnéale. Le seul traitement médical étudié à ce 

jour qui pourrait être efficace dans les formes compliquées est le traitement par anti-TNF-

alpha. 

 

Une étude randomisée double aveugle a montré une différence significative en faveur 

de l’Infliximab pour la fermeture des fistules précocement sans qu’il y ait une différence 

significative sur la fermeture des fistules à long terme, soit 22 semaines après le traitement.  

(65) 
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Figure 9 : Le taux de réponse des malades avec fistules est significativement plus élevé 

chez les patients traités par Infliximab contre le groupe placebo (65). 

 

Les résultats semblent comparables avec l’Adalimumab. Dans une étude randomisée 

contre placebo le nombre de fistules fermés à la fin du traitement par Adalimumab a été 

significativement supérieur de celui du groupe placebo. Le taux des patients qui ont réussi une 

fermeture totale des fistules a été 60% dans 2 ans (66). 

 

Figure 10 : Efficacité à long terme d'utilisation de l'Adalimumab pour le traitement des fistules 

dans le cadre de la maladie de Crohn (66). 

 

1.7.9.2.2 Abcès 

Concernant les abcès, ceux-ci peuvent survenir spontanément dans le cadre de 

l’évolution d’une maladie de Crohn ou compliquer une intervention chirurgicale. La survenue 
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d’un abcès dans le cadre d’une maladie de Crohn est associée à une augmentation du taux 

de mortalité. Le traitement peut être initialement médicale, plus particulièrement par des 

antibiotiques, comme les céphalosporines de 3ème génération, les quinolones ou le 

métronidazole mais dans la plupart de cas ils nécessitent un drainage. Ce drainage peut 

s'effectuer soit par voie percutanée avec guidage échographique ou scanographique, soit par 

voie chirurgicale (67). 

 

Finalement, on peut considérer qu’aujourd’hui il n’y a pas de traitement médical optimal 

pour le traitement des fistules et des abcès dans le cadre de la maladie de Crohn. Il n’y a pas 

d’études ayant cherché directement le rôle de la nutrition entérale dans le cadre de la maladie 

de Crohn compliquée, cependant, il existe un effet bénéfique indiscutable en péri-opératoire. 

 

1.7.10 MALADIE DE CROHN PEDIATRIQUE ET NUTRITION ENTERALE 

Contrairement à l'adulte, la nutrition entérale a montré son efficacité chez l'enfant. 

 

L'incidence de la maladie de Crohn pédiatrique est estimé à 2.5 - 11.4 / 100000 

nouveaux cas par an et sa prévalence à 58 / 100000 habitants. L'histoire naturelle de la 

maladie est similaire chez l'adulte.  La durée plus longue impose, néanmoins, un recours à la 

chirurgie plus fréquent (68). 

 

L'objectif du traitement chez l'enfant n'est pas seulement la diminution de la 

symptomatologie, mais aussi la limitation des effets indésirables des traitements, l'acquisition 

d'une cicatrisation de la muqueuse et l'optimisation de la croissance. 

 

La nutrition entérale exclusive est recommandée comme traitement de référence pour 

l'induction de rémission chez l'enfant avec maladie de Crohn active et elle est préférée de la 

nutrition entérale partielle. L’efficacité de la nutrition entérale dans l'induction de rémission et 

la supériorité de la nutrition entérale exclusive ont été montré dans plusieurs études (69). La 

nutrition entérale  a montré son efficacité sur le plan de symptômes comme le ballonnement, 

la douleur abdominale, la diarrhée, ainsi qu'une amélioration du statut nutritionnel et une 

élévation de l'hémoglobine (70). Une autre étude rétrospective a montré que la rémission à un 

an après une poussée de la maladie est acquise pour 60% de patients ayant utilisé la nutrition 
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entérale contre 15% pour les patients n'ayant pas reçu de traitement et 65% de patient ayant 

reçu un traitement par l'azathioprine (71). La majorité des études publiées sur l'efficacité de la 

nutrition entérale indiquent qu’elle est efficace pour l'induction de rémission chez les patients 

pédiatriques, avec une efficacité près de 80%. En dehors de la diminution de la 

symptomatologie, un avantage important de la nutrition entérale est l’amélioration du statut 

nutritionnel (72). 

 

En ce qui concerne la cicatrisation de la muqueuse, la nutrition entérale est supérieure 

aux corticoïdes après une utilisation pour une durée de 10 semaines avec un taux d'efficacité 

à 73% contre 33% pour les corticoïdes. 

 

Pour ces raisons la nutrition entérale est préférée par rapport aux corticoïdes chez 

l'enfant atteint de MICI, maladie colique incluse, à l'exception de la pancolite dans le cadre 

d'une maladie de Crohn, ainsi que la maladie orale ou anale isolée, ou il n'y a pas encore 

assez de données dans la littérature. La durée du traitement par nutrition entérale pour 

l'induction de rémission est 6-8 semaines. La diète polymérique est préférée par rapport à la 

diète élémentaire sauf dans le cas d'indication stricte de celle-ci, comme par exemple, l’allergie 

aux produits lactés. 
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2 OBJECTIF 

La maladie de Crohn se manifeste avec des rechutes et des rémissions et évolue dans 

le temps vers des formes sténosantes ou pénétrantes, qui nécessitent souvent un traitement 

chirurgical (25) (26) (27) (28). Le recours à la chirurgie peut avoir des effets délétères sur 

l’absorption, la nutrition et la qualité de vie (45) (46). Au même temps la prévalence de la 

dénutrition dans la maladie de Crohn est élevée même chez les patients non opérés, avec 

plusieurs conséquences organiques et un impact indiscutable sur la mortalité (47) (51).  

 

Les études montrent que la nutrition entérale peut avoir un rôle bénéfique sur le statut 

nutritionnel et le statut inflammatoire (59) (60) (64). Chez les enfants la nutrition entérale est 

le traitement de référence dans plusieurs centres d’experts pour l’obtention de rémission (68) 

(69). Son principal avantage est le faible taux d’effets indésirables par rapport à la 

corticothérapie, les biothérapies et la chirurgie. Ce rôle n’a pas encore été démontré clairement 

chez l’adulte.      

 

L'objectif principal de l'étude a été de caractériser les effets du produit de nutrition 

entérale MODULEN sur l'évolution de la maladie de Crohn. Les objectifs secondaires de 

l'étude ont été d’étudier les effets du MODULEN sur l'état nutritionnel et le statut inflammatoire. 
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3 MATERIELS ET METHODES 

3.1 POPULATION 

Il s’agit d’une étude de cohorte rétrospective mono centrique conduite de novembre 

2008 au mars 2015. La population étudiée était les patients atteints de maladie de Crohn suivis 

dans le service de Gastroentérologie du Centre Hospitalier Universitaire de Rouen et ayant 

reçu un traitement par MODULEN. Les critères d’inclusion étaient l’âge supérieur ou égal à 17 

ans, une maladie de Crohn connue et l’exposition au traitement par MODULEN. Les critères 

d’exclusion étaient l’âge inférieur à 17 ans, la présence d’une autre maladie ayant posé 

l'indication de la nutrition entérale, l’utilisation d’un produit de nutrition entérale autre que le 

MODULEN et le traitement par nutrition parentérale. Les patients ont été exposés soit dans le 

service de Gastro-entérologie soit en consultation. Le produit a été administré per os ou par 

sonde nasogastrique dans le cas où le traitement per os était mal supporté. Seuls les patients 

pour lesquels les données étaient disponibles ont été analysés. 

 

3.2 METHODES 

La recherche de données a été effectuée sur les dossiers médicaux via le système de 

base de données informatiques du CHU de Rouen (CDP2). Les mesures ont été effectuées 

par nombre d'exposition au MODULEN et non par nombre de patients suivis. Les dossiers ont 

été analysés de manière rétrospective. Les données suivantes : l’âge, le poids, la classification 

de Montréal au diagnostic, au début du traitement par MODULEN et à six semaines du 

traitement (Tableau 5), l’Albumine et la CRP au début et à six semaines du traitement ont été 

recueillis. L’évolution sous traitement avec notamment la survenu d’une évolution défavorable 

ou favorable a été recueillie.  

 

Le critère de jugement principal était l’effet du MODULEN sur l’évolution de la maladie. 

Nous avons défini une évolution défavorable dans le cas où une chirurgie se produisait dans 

les huit semaines suivant la mise en route du traitement. Comme chirurgie majeure, nous 

avons défini une résection iléocæcale, une résection colique, une résection iléale et une 

stricturoplastie. Comme chirurgie mineure nous avons défini les chirurgies de drainage 

d’abcès par voie chirurgicale ou radiologique et les chirurgies des maladies ano-périnéales. 

Nous avons défini une évolution favorable dans le cas où il n’y avait aucune chirurgie réalisée 

dans les huit semaines suivant la mise en route du traitement. Ensuite les résultats ont été 
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comparé pour le sous-groupe de patients présentant un abcès et le sous-groupe présentant 

une sténose au début du traitement. Le nombre d’abcès, la taille des abcès et le nombre de 

sténoses ont été recueillis au début et à six semaines du traitement. 

 

Les objectifs secondaires de l’étude étaient de caractériser l’effet du traitement par 

MODULEN sur l’état nutritionnel et le syndrome inflammatoire. L’état nutritionnel a été analysé 

par le poids et l’Albumine, recueillis au premier jour (J0) et à six semaines du traitement (S6). 

Pour le syndrome inflammatoire nous avons utilisé le marqueur de CRP qui a été recueilli à J0 

et à S6 du traitement nutritionnel. L’effet d’un traitement antibiotique a été cherché par le 

nombre des patients ayant reçus des antibiotiques. L’analyse de la CRP a été reconduite pour 

la comparaison des groupes des patients avec et sans traitement antibiotiques. 

 

La comparaison entre répondeurs et non répondeurs a été reconduite afin de chercher 

des facteurs influençant l’échec du traitement.  Ces facteurs étaient la CRP, l’Albumine, la 

taille des abcès, la présence d’une sténose, le nombre de patients traités par antibiotiques et 

le nombre de patients exposés à un traitement par anti-TNF alpha. 

 

3.3 ANALYSE STATISTIQUE 

L’analyse statistique a été réalisée via les logiciels du site BiostaTGV de l’Institut de 

Statistique de l’Université de Paris. Les résultats des variables quantitatives ont été présentés 

par la moyenne ± écart type et ceux des variables qualitatives par nombre et pourcentage. Les 

tests utilisés pour comparer les données était le test de Wilcoxon ou Student pour les variables 

quantitatives et le test χ2 (chi 2) pour les variables qualitatives. Les résultats ont été considéré 

comme significatifs si le p était inférieur à 0,05. 
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4 RESULTATS 

4.1 LES PATIENTS 

Au total il y a eu 54 patients correspondant aux critères d’inclusion. Huit patients ont 

été exposés deux fois au MODULEN pendant le suivi. Parmi les 62 patients initialement inclus, 

il y a eu 8 patients exclus ; un patient exposé à un produit de nutrition entérale different, un 

patient traité par nutrition parentérale devant une intolérance digestive au MODULEN, 2 

patients exclus pour erreur diagnostique (un qui a présenté une diverticulite de Meckel et un 

qui a présenté une colite à CMV, les deux considérés initialement comme maladies de Crohn) 

et 4 patients exclus pour absence de donnés sur la base informatique. La figure 11 correspond 

au flux de patients étudiés. 

 

Figure 11 : Flux des patients étudiés. 
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4.2 INDICATIONS DU MODULEN 

Les indications du MODULEN étaient une poussée de la maladie au moment de l’inclusion (54 

patients) avec en plus une dénutrition sévère (4 patients) et un échappement thérapeutique 

aux autres traitements médicamenteux (4 patients).  

 

4.3 CARACTERISTIQUES DES PATIENTS 

L’age au diagnostic de la maladie de Crohn était inférieur à 16ans (A1 selon la 

classification de Montréal) pour 12 patients, supérieur à 40ans (A3) pour 8 patients et entre 17 

et 40 ans (A2) pour 34 patients. La durée moyenne entre le diagnostic de la maladie et 

l'exposition au traitement par MODULEN a été 6,62ans avec un écart type de 6,42 ans. (Figure 

12)  

 

Figure 12 : Distribution de l'âge au moment du diagnostic de la maladie selon la classification 

de Montréal. 

 

En ce qui concerne la localisation de la maladie (L selon la classification de Montréal), 

nous avons retrouvé 17 patients avec une maladie seulement iléale (L1) au diagnostic contre 

16 lors du début du traitement. Huit patients ont présenté une maladie exclusivement colique 

(L2) au moment du diagnostic contre 6 au moment du traitement. 29 patients ont présenté une 

maladie iléo-colique (L3) au moment du diagnostic contre 32 lors du traitement. Treize patients 

22%

63%

15%

Age au diagnostic selon Montréal

A1 A2 A3
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présentaient une maladie ano-périnéale (LAP) au moment du diagnostic et six au moment du 

traitement. (Figure 13).  

 

 

 

Figure 13 : Localisation de la maladie (L) au moment du diagnostic (bleu) et lors du traitement 

par MODULEN (orange) selon la classification de Montréal. 

 

Lors du diagnostic, il y avait 39 patients avec une maladie ni pénétrante ni sténosante 

(B1), 4 patients avec une maladie sténosante (B2) et 11 patients avec une maladie pénétrante 

(B3). Lors du traitement par MODULEN, 19 patients étaient en B1, 12 patients en B2 et 23 

patients en B3. Un changement significatif du phénotype de la maladie avec passage vers les 

formes sténosantes et abcédées a été observé (p=0,004) (Figure 14).  
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Figure 14 : Phénotype de la maladie au moment du diagnostic (bleu), et lors du traitement par 

MODULEN (orange). 

 

Avant l'exposition au MODULEN, 32 patients étaient déjà exposés aux traitements            

biologiques (14 patients à l'Infliximab seul, 8 patients à l'Adalimumab seul, 8 patients à 

l'Infliximab et l'Adalimumab, 1 patient à l'Infliximab, l'Adalimumab et l'Ustekinumab et 1 patient 

à l'Infliximab, l'Adalimumab et au Certolizumab), 29 exposés au traitement 

immunosuppresseur (22 à l'Azathioprine seul, 3 au Méthotrexate seul, 2 à l'Azathioprine et le 

Méthotrexate et 2 expositions pour un seul patient à l'Azathiorpine, le Méthotrexate et la 

Mercaptopurine), 12 exposés au 5-ASA et 5 exposés au MODULEN.  

 

Vingt-sept patients étaient exposés à une chirurgie avant le traitement par MODULEN. 

Treize patients exposés à une chirurgie mineure (drainage d'abcès anal) et 14 patients 

exposés à une chirurgie majeure (5 exposés à une stricturoplastie, 6 patients à une résection 

iléo-caecale, un patient à une résection grêlique et 2 patients à une hémicolectomie gauche). 
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4.4 EVOLUTION DE LA MALADIE  

Concernant le critère principal de l’étude, il y avait 22 évolutions défavorables et 32 

évolutions favorables.  

 

Les chirurgies réalisées étaient une résection grêlique pour 3 patients, une résection 

colique pour 7 patients, une résection iléo-colique pour 7 patients, une stricturoplastie pour 4 

patients et un drainage d’abcès par voie chirurgicale pour un patient. Deux patients ont 

bénéficié d’une stomie. 

 

Concernant le groupe d’évolution favorable, il y avait 16 patients traités par un 

traitement biologique dans les huit semaines suivant le traitement par MODULEN, un patient 

traité par immunosuppresseur (Methotrexate) et 15 patients qui n’ont pas eu ni traitement 

biologique ni immunosuppresseur à la fin du traitement par MODULEN (Figure 15). 

 

 

Figure 15: Flow chart de l’évolution de la maladie après 8 semaines du traitement par 

MODULEN. 
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4.5 ABCES 

4.5.1 Nombre d’abcès 

Vingt-trois patients sur 54 présentaient un abcès au début du traitement par 

MODULEN. A la fin du traitement 14 sur 54 patients présentaient un abcès. Les résultats 

montrent une diminution du nombre des abcès statistiquement significative (p=0,05) (Figure 

17). Tous les patients ont reçu des antibiotiques et un patient a bénéficié d’un drainage par 

voie radiologique. Chez les neuf patients qui n’avaient plus d’abcès à la fin du traitement par 

MODULEN, huit ont été traité par un anti-TNF alpha. Le patient traité par drainage radiologique 

présentait le plus grand abcès (70mm). 

 

 

Figure 16 : Flow chart des patients présentant un abcès au début et à 6 semaines du traitement 

par MODULEN. 

                           

                                                                                  

 

 

 

 

 

 

 

Figure 17 : Nombre de patients présentant un abcès à J0 et à S6 du traitement par MODULEN. 

p = 0,05 
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4.5.2 Taille des abcès 

La taille moyenne des abcès avant le traitement par MODULEN était 40,1mm (± 

20,3mm). La taille moyenne des abcès après la fin du traitement par MODULEN était 23,6mm 

(± 35,1mm). La diminution de la taille des abcès après un traitement par MODULEN était 

significative avec un p value à 0.012  (Figure 18). 

 

Figure 18 : Variation de la taille moyenne des abcès à J0 et à S6 du traitement par MODULEN. 

Il existe une diminution de la taille des abcès de 40,1mm à 23,6mm (p=0,012).  

 

4.6 STENOSES 

Concernant les sténoses, nous avons observé 12 sténoses à J0 du traitement par 

MODULEN. Le nombre de sténoses observé à la fin du traitement était 9 (Figure 19). Cette 

diminution n’est pas significative (p=0,45). Dans le suivi des patients présentant une sténose, 

deux patients ont été traité par résection iléo-colique et un par stricturoplastie.  
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Figure 19 : Flow chart des patients présentant une sténose au début et à 6 semaines du 

traitement par MODULEN. 

 

 

 

Figure 20 : Nombre de patients présentant une sténose à J0 et à S6 du traitement par 

MODULEN.  
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4.7 ETAT NUTRITIONNEL 

4.7.1 POIDS 

Les données sur la variation du poids étaient disponibles pour quinze patients. Le poids 

moyen à J0 du traitement était 59,2kg (± 15,1kg). Le poids moyen à six semaines du traitement 

était 59,7kg (± 12,1kg) (p = 0,75) (Figure 21). 

 

Figure 21 : Variation du poids entre J0 et S6 du traitement par MODULEN. 

 

4.7.2 ALBUMINE 

Les données concernant l’Albumine étaient disponibles pour 17 patients. Le taux 

moyen d'Albumine à J0 de traitement était 27,7mg/dl (± 5,8mg/dl). Le taux moyen d'Albumine 

à six semaines du traitement était 34,3mg/dl (± 7,2mg/dl). Cette augmentation de l'Albumine 

est significative avec un p-value à 0,001 (Figure 22). 
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Figure 22 : Variation de l’Albumine à J0 et à S6 de traitement par MODULEN.  

 

4.8 SYNDROME INFLAMMATOIRE  

Les données concernant la CRP étaient disponibles pour 43 patients. La CRP 

moyenne à J0 du traitement par MODULEN était 117mg/dl (± 69,3mg/dl). La CRP à la fin du 

traitement était 13mg/dl (± 37,1mg/dl). Cette diminution était significative avec un p-value < 

0,001 (Figure 23). 

 

Figure 23 : Variation de la CRP à J0 et à S6 de traitement par MODULEN.  

0

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50

Avant le traitement Après le traitement

0

50

100

150

200

250

300

350

400

Avant le traitement Après le traitement

p < 0,001

p = 0,001 



45 
 

Le Figure 24 représente l’évolution de la CRP pour les sous-groupes des patients 

présentant un abcès ou une sténose. 

 

 

Figure 24 : Variation de la CRP pour tous les patients, le groupe de patients présentant un 

abcès et le groupe de patients présentant une sténose.  

 

4.9 TRAITEMENT PAR ANTIBIOTIQUES 

Vingt-huit patients étaient traités par antibiotiques lors de la poussée. La CRP moyenne 

était 122mg/dl (± 62,3mg/dl) avant le traitement et 13 (± 12mg/dl) à six semaines du traitement. 

La diminution de la CRP était significative (Δ[CRP] = 109 mg/dl) (p < 0,001). Pour les patients 

non traités par antibiotiques la CRP moyenne était 107mg/dl (± 104,8mg/dl) avant le traitement 

et 30mg/dl (± 14mg/dl) à six semaines du traitement (Δ[CRP] = 77 mg/dl). La diminution était 

significative (p = 0,022). (Figure 26). 

 

Figure 25 : Flux des patients traités par antibiotiques lors de la poussée. 

Tous les patients Abcès Sténoses

J0 117 126 134

S6 13 30 20

C
R

P
 (

m
g
/d

l)

p = 0,002 



46 
 

 

 

Figure 26 : Variation de la CRP à J0 (bleu) et à S6 (orange) du traitement par MODULEN pour 

les patients traités par antibiotiques (colonne 1) et les patients non traités par antibiotiques 

(colonne 2).  

 

4.10 FACTEURS PREDICTIFS D’EVOLUTION DEFAVORABLE 

La comparaison entre répondeurs et non répondeurs a été conduite afin de chercher 

des facteurs influençant l’échec du traitement. Pour le groupe de patients avec évolution 

favorable le taux moyen d’Albumine était 28mg/dl (± 6mg/dl) lors du début du traitement et 

37mg/dl (± 5mg/dl) à six semaines du traitement. Cette augmentation de 9mg/dl était 

significative (p=0,005). Pour les patients avec évolution défavorable le taux moyen d’Albumine 

était 25mg/dl au début du traitement et 28mg/dl (± 8mg/dl) à la fin du traitement. Cette 

augmentation de 3mg/dl était non significative (p=0,3) (Figure 27). Il n’y avait pas de différence 

significative sur le taux d’Albumine de départ (p = 0,11), ni sur le delta d’Albumine entre le 

début et la fin du traitement (p = 0,12). 
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Figure 27 : Variation du taux de l’Albumine à J0 (bleu) et à S6 (rouge) du traitement par 

MODULEN pour tous les patients (colonne 1) les patients non opérés (colonne 2) et les 

patients opérés (colonne 3).  

 

Pour les patients non opérés la CRP moyenne était 106mg/dl (± 61mg/dl) lors du début 

du traitement et 11mg/dl (± 90mg/dl) à six semaines du traitement. Cette diminution était 

significative (p < 0,001). Pour les patients opérés la CRP moyenne était 117mg/dl (± 88mg/dl) 

au début du traitement et 29 mg/dl (± 41mg/dl) à six semaines du traitement. La diminution 

était significative pour ce groupe de patients (Figure 28). Il n’y a pas été retrouvé de différence 

significative sur les taux de CRP de deux groupes (p = 0,39) ni sur les taux de delta de CRP 

(p = 0,50). 

 

La diminution de la taille des abcès était 23mm pour le groupe d’évolution favorable 

contre 12mm pour le groupe d’évolution défavorable (p = 0,39). Le pourcentage de sténoses 

était 12,9% pour le groupe d’évolution favorable contre 7,4% pour le groupe d’évolution 

défavorable (p = 0,68). Le pourcentage de patients sous antibiotiques était 29,6% pour le 

groupe d’évolution favorable contre 20,3% pour le groupe d’évolution défavorable (p = 0,40). 

Le pourcentage de patients exposés aux anti-TNF alpha avant le traitement par MODULEN 

était 35,1% pour le groupe d’évolution favorable contre 24,1% pour le groupe d’évolution 

défavorable (p = 0,79). Aucun de ces facteurs n’a été prouvé significatif pour une réponse 

favorable ou défavorable au traitement (Tableau 11). 
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Figure 28 : Variation de la CRP à J0 (bleu) et à S6 (rouge) du traitement par MODULEN pour 
la totalité de patients (colonne 1), les patients non opérés (colonne 2) et les patients opérés 
(colonne 3).  

 

 Evolution favorable Evolution défavorable p value 

Albumine J0 (mg/dl) 28 (±13) 25 (±7) 0,11 

Δ[Albumine (mg/dl)] 9 (±16) 3 (±5) 0,12 

CRP (mg/dl) 106 (±61) 117 (±88) 0,39 

Δ[CRP (mg/dl)] 95 (±67) 88 (±62) 0,50 

Δ [Taille d’abcès (mm)] 23 (±28) 12 (±13) 0,39 

Pourcentage de sténoses (%) 12,9 7,4 0,68 

Pourcentage de patients sous 
antibiotiques (%) 

29,6 20,3 0,40 

Pourcentage des exposés aux 
anti-TNF (%) 

35,1 24,1 0,79 

Tableau 11 : Facteurs pouvant influencer la réponse au traitement.  
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5 DISCUSSION 

La nutrition entérale est utilisée ce jour comme traitement de référence pour les 

poussées de la maladie de Crohn pédiatrique (73). Elle est moins testée chez l’adulte et a 

comme principales indications la dénutrition sévère et les formes compliquées.  Il y a peu 

d’études qui ont testé l’efficacité de la nutrition entérale sur la maladie de Crohn de l’adulte 

(6). Les méta-analyses ayant inclus des patients adultes et pédiatriques (74) ont conclu que 

la nutrition entérale est efficace mais moins que les corticoïdes pour le traitement des 

poussées de la maladie de Crohn.  

 

La nutrition entérale dans le cadre de la maladie de Crohn chez l’adulte a été 

principalement testée en préopératoire.  En vue d’une chirurgie de résection elle est utilisée 

dans le cas de dénutrition sévère, d’impossibilité d’alimentation orale en préopératoire ou dans 

le cas où les apports alimentaires sont inférieures au 60% des théoriques (75). L’administration 

d’arginine orale pendant 5 jours en  préopératoire a été corrélée avec une amélioration 

significative du statut immunitaire, la diminution des infections en postopératoire et 

l’amélioration de l’oxygénation du grêle (76). De même l’administration de nutrition entérale 

pendant 14 jours avant une chirurgie pour un cancer colorectal diminue de façon significative 

les complications post-opératoires et augmente significativement le taux d’Albumine (77).  

 

Notre étude rétrospective avait comme objectif d’étudier l’effet du produit de nutrition 

entérale MODULEN sur l’évolution des patients atteints de maladie de Crohn. Un des objectifs 

du MODULEN serait de diminuer le recours à la chirurgie ou de limiter le recours aux stomies 

de dérivation. Nous avons retrouvé 59,3% d’évolutions favorables à 8 semaines suivant le 

traitement nutritionnel. Parmi les opérations notées il y avait uniquement 2 stomies réalisées. 

Une de force de l’étude est qu’il n’y a aucun traitement majeur concomitant au MODULEN 

pendant les 6 semaines suivant le début du traitement, en dehors des antibiotiques. Tout 

traitement par immunosuppresseurs ou anti TNF alpha a été débuté au moins 6 semaines 

après le traitement par MODULEN.   

 

Dans notre étude 23 patients (42,5%) présentaient un abcès. La prise en charge  

consensuelle des abcès consiste à traiter l’infection par des antibiotiques à large spectre (78) 

associés à un drainage de la collection abcédée si la collection dépasse 30 à 40 mm de grande 

axe et est accessible radiologiquement (79). Dans le cas d’évolution défavorable ou de 

persistance de l’abcès, un nouveau drainage ou un traitement chirurgical peut être proposé 
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(80). Dans notre étude tous les patients présentant un abcès ont reçu des antibiotiques et un 

patient a bénéficié d’un drainage par voie radiologique.  Avec le traitement par MODULEN 

nous avons noté une disparition des abcès dans 39,1% des cas. Nous avons aussi constaté 

pour les abcès persistants une diminution significative de leur taille. Ces résultats sont peut-

être biaisés par le fait que tous les patients ont reçu le traitement consensuel (antibiotiques ± 

drainage radiologique) au même temps que la nutrition entérale. L’apport réel du MODULEN 

ne pourrait être affirmé que par un essai en bras parallèle. Nous avons enfin observé deux 

aggravations des abcès chez deux patients présentant des abcès de grande taille qui n’ont 

pas été drainés d’emblée. Ceci renforce l’intérêt du drainage pour les abcès de taille supérieur 

à 40mm. 

 

Pour ce qui est les sténoses, nous avons observé 12 patients avec une sténose. Nous 

avons constaté une persistance des sténoses dans l’immense majorité de cas (75%) ainsi 

qu’un recours à la chirurgie pour 3 patients. Pour le traitement des sténoses la place des anti-

TNF reste débattue avec quelques études qui rapportent un risque élevé de syndrome occlusif 

chirurgical (81) et d’autres qui rapportent un bénéfice clinique (82). Récemment l’étude 

CREOLE a permis d’objectiver les facteurs associés à une réponse aux anti-TNF. Ces facteurs 

sont l’exposition à un traitement  immunosuppresseur au moment de l’introduction de l’anti-

TNF, la présence de symptômes obstructifs pour une durée inférieure à 5 semaines, le score 

d’obstruction CDOS (Crohn’s disease obstrucrive score) supérieur à 4 (restrictions 

alimentaires, douleurs minimes ou modérées avec signes radiologiques associés ou douleurs 

sévères), la longueur de la sténose inférieur à 12cm , le diamètre maximal proximal du grêle 

entre 18 et 29mm, le rehaussement en temps tardif à l’IRM et l’absence de fistules (83).   Le 

traitement des sténoses non inflammatoires symptomatiques fait appel le plus souvent aux 

techniques endoscopiques (dilatations hydrostatiques) (84) ou à la chirurgie. Les 

stricturoplasties sont recommandées dans le cas d’une sténose supérieure à 10 cm (80). Le 

MODULEN ne semble pas avoir d’effet sur le traitement des sténoses et ne doit pas être utilisé 

chez cette seule indication. 

 

Concernant l’effet du MODULEN sur l’état nutritionnel nous avons constaté une 

augmentation significative de l’Albumine de 2’% (augmentation de 9mg/dl pour le groupe 

d’évolution favorable et de 3mg/dl pour le groupe d’évolution défavorable). L’augmentation de 

l’IMC, des paramètres anthropométriques et de l’Albumine ont été déjà démontrés chez 

l’enfant (59) (85) (86). Rubio et al. dans leur étude rétrospective chez l’enfant ont retrouvé une 
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augmentation significative du poids entre 4,6kg et 5,4kg ainsi qu’une augmentation 

significative de l’Albumine entre 12,7mg/dl et 13,4mg/dl. Les résultats sur l’Albumine sont 

similaires pour le groupe de patients avec une évolution favorable et moins marquées pour les 

patients avec évolution défavorable. Nos données sur le poids ne sont pas significatives car 

nous avions beaucoup de données manquantes. Ceci montre bien que les paramètres comme 

le poids et la taille doivent obligatoirement faire partie du dossier médical, ce qui reste encore 

à améliorer dans la pratique quotidienne.   

 

Une diminution de la CRP au taux de 89% ([Δ]CRP = 104mg/dl) a été observée dans 

notre étude. Une diminution significative de la CRP dans les groupes des patients avec une 

maladie pénétrante (abcès) ou sténosante a été également observée (diminution de 96 mg/dl 

et de 114 mg/dl respectivement). Les études comparant la nutrition entérale aux corticoïdes 

ont montré que la nutrition entérale peut significativement diminuer la CRP, mais ces résultats 

ne sont pas significativement supérieurs aux corticoïdes (59).  Dans les études pédiatriques, 

les résultats sur la CRP sont moins spectaculaires que dans notre étude avec des taux de 

diminution de la CRP entre 12mg/dl et 19mg/dl (87). La part des abcès dans l’élévation de la 

CRP a probablement joué dans notre étude pour expliquer cette différence.  Des études qui 

ont testé l’effet de la nutrition entérale sur le statut inflammatoire des patients opérés pour un 

cancer gastrique ont montré des résultats bénéfiques sur l’inflammation avec une 

augmentation significative de l’IgA, IgG, IgM, CD4 et CD3 et une diminution significative des 

marqueurs pro-inflammatoires comme l’interleukine 6 et le TNF en post-opératoire (88). Une 

autre étude sur la nutrition entérale par CT3211 chez l’enfant  a montré une diminution de la 

cytokine pro-inflammatoire mRNA au niveau de l’iléon terminal et du colon et une 

augmentation du facteur TGF beta 1 au niveau de l’iléon (89). Une étude sur la diète 

élémentaire chez l’adulte a retrouvé des résultats significatifs sur l’excrétion fécale des 

leucocytes marqués au 111In, témoignant également un effet sur le diminution de 

l’inflammation (90). Le rationnel pour expliquer cet effet biologique existe donc.  

 

Quand nous avons comparé le groupe de patients traités par antibiotiques et celui des 

patients non traités par antibiotiques nous avons retrouvé une diminution significative de la 

CRP dans les deux groupes. L’ampleur de la baisse de la CRP n’était pas différente dans les 

deux groupes (p = 0,27). Ceci est un résultat important puisque nous observons une diminution 

sur la CRP dans le groupe de patients traités seulement par la nutrition entérale. Selon les 

recommandations de l’ECCO pour la maladie de Crohn, les antibiotiques ne sont pas un 

traitement recommandé pour les poussées de la maladie de Crohn, sauf dans les cas de 
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maladie péri-anale ou de complication septique (80) (91) (92). Là encore la part élevé des 

complications septiques (abcès) dans notre étude explique les résultats.  

 

Ensuite nous avons conduit la comparaison entre répondeurs et non-répondeurs afin 

de chercher des facteurs pouvant influencer la réponse au MODULEN. Dans la littérature les 

facteurs de risque pour la survenue d’une chirurgie dans le cadre d’une maladie de Crohn sont 

la localisation iléale, le traitement par corticoïdes per os dans les 3 mois suivant le diagnostic, 

l’utilisation des thiopurines dans le premier an suivant le diagnostic, le phénotype pénétrant ou 

sténosant de la maladie et les antécédents de chirurgie intra-abdominale (93). On notera que 

dans la population de notre étude les facteurs connus d’évolution vers la chirurgie étaient 

présents, avec une localisation de la maladie iléale pour 17 patients (31,4%) et iléocolique 

pour 32 patients (59,2%) au moment du traitement par MODULEN, et surtout le phénotype 

avec des formes sténosantes pour 12 patients (22,2%) et des formes pénétrantes pour 23 

patients (42,5%). Dans notre étude nous n’avons pas retrouvé de facteur prédictif d’évolution 

défavorable. Le seul facteur pour lequel il existe une tendance non significative est l’Albumine 

(28mg/dl pour le groupe d’évolution favorable versus 25mg/dl pour le groupe d’évolution 

défavorable, p = 0,11). Toutefois il est possible que l’hypo albuminémie a influencée la décision 

de la chirurgie, ce qui a pu biaiser les résultats. Ensuite, la CRP initiale et la diminution de la 

CRP ne semblent pas être des facteurs prédictifs de réponse favorable puisque nous avons 

observé des taux de CRP et de Δ[CRP] significativement non différents dans les deux groupes 

(Δ[CRP] 95mg/dl pour le groupe d’évolution favorable versus 88mg/dl pour le groupe 

d’évolution défavorable p = 0,50). La diminution de la taille des abcès, la présence des 

sténoses, l’utilisation des antibiotiques et l’exposition antérieure aux anti-TNF ne sont pas des 

facteurs significatifs prédisposant à une évolution défavorable. Toutefois le faible nombre de 

sténoses ne permet pas d’être définitif pour cette conclusion car le traitement était en échec 

dans le 75% de cas ce qui est un chiffre élevé mais non significatif.   

 

Le point faible de l’étude est qu’il s’agit d’une étude rétrospective avec des données 

manquantes sur le poids et l’albumine, ce qui ne nous permet pas de conclure de façon 

rigoureuse sur l’effet de la nutrition entérale sur le statut nutritionnel.  En plus il s’agit d’une 

étude mono centrique menée dans un milieu hospitalo-universitaire, ce qui peut créer un biais 

de sélection de patients plus graves que la population générale. Par contre, il n’y a pas de 

différence du phénotype à ceux constatés habituellement dans les registres dans la population 

générale (14). Enfin il est difficile de juger avec cette étude rétrospective si le MODULEN peut 

être un facteur de bonne évolution de la maladie de Crohn puisqu’il y avait d’autre traitement 
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concomitant comme les antibiotiques qui peuvent influencer les résultats, notamment sur 

l’évolution des abcès. Il faudrait dans le futur réaliser une étude prospective randomisée qui 

compare le traitement consensuel des poussées de la maladie de Crohn avec un groupe de 

traitement consensuel plus le MODULEN.  

 

Le point fort de l’étude est qu’il s’agit d’une série sur l’usage du MODULEN chez 

l’adulte. Les études dans la littérature se limitent dans la plupart de cas à la population 

pédiatrique ; dans les études chez l’adulte l’indication principale de la nutrition entérale est la 

dénutrition sévère et non la poussée ni une complication de la maladie. L’autre point fort est 

son effectif qui permet d’observer des effets cliniques pertinents. En effet si un signal 

d’efficacité clinique n’est pas perceptible avec cet effectif, la pertinence de cet effet sera de 

toute façon contestable. 
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6 CONCLUSION 

Le traitement par MODULEN semble avoir un effet bénéfique sur l’évolution de la 

maladie de Crohn avec une diminution des recours à la chirurgie et aux stomies en cas de 

complications soit en différant la chirurgie à une période plus favorable ou en permettant une 

biothérapie à distance.  Des résultats significatifs ont été également démontrés en ce qui 

concerne l’amélioration du statut nutritionnel et du syndrome inflammatoire. Il s’agit d’un 

traitement bien supporté qui pourrait être proposé comme traitement concomitant aux 

traitements consensuels de la maladie compliquée notamment d’abcès. Néanmoins, son rôle 

tant que traitement exclusif de poussées chez l’adulte ou des complications sténosantes doit 

être étudié plu avant dans les grandes cohortes prospectives ou des études randomisées 

avant de pouvoir être recommandée. 
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