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ABREVIATIONS

5 ASA : 5 Amino-Salicylé
AINS : Anti-Inflammatoire Non Stéroidien
Anti TNF alpha: Anti-Tumor Necrosis Factor Alpha, anti-facteur de nécrose tumoral

alpha
ASCA: Anticorps Anti-Saccharomyces Cerevisiae

AZT : Azathioprine

CDEIS : Crohn’s Disease Endoscopic Index of Severity, Indice de sévérité des 1€sions

intestinales provoquées par la maladie de Crohn
CHU : Centre Hospitalier Universitaire
CRP : C-Reactive Protein, protéine C réactive
ELISA : Enzyme-Linked Immunosorbent Assay, technique d'immunoadsorption par
enzyme liée
EOGD : Endoscopie Oeso-Gastro-Duodénale
ESPGHAN : The European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology and
Nutrition, société européenne de gastroentérologie, hépatologie et nutrition
pédiatrique
FID : Fosse Iliaque Droite
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IMC : Indice de Masse Corporelle

IR : Infra-Rouge

IRM : Imagerie par Résonnance Magnétique

MC : Maladie de Crohn

MICI : Maladie Inflammatoire Chronique de I’Intestin

MTX : Méthotrexate

NEE : Nutrition Entérale Exclusive

PANCA : Anticorps Anti-Cytoplasme des Polynucléaires Neutrophiles a fluorescence

péri-nucléraires

RCH : Rectocolite Hémorragique

SES-CD : Simple Endoscopic Score for Crohn Disease, Score endoscopique simplifié de
la maladie de Crohn

VS : Vitesse de Sédimentation des érythrocytes

wWPCDALI : Weighted Pediatric Crohn Disease Activity Index, score pondéré pédiatrique

d’activité de la maladie de Crohn
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INTRODUCTION

Les maladies inflammatoires chroniques de I’intestin (MICI) regroupent la maladie de
Crohn (MC), la rectocolite hémorragique (RCH) et la colite indéterminée [1]. Elles évoluent
par une succession de poussées et de phases de rémission plus ou moins longues. Les poussées
successives peuvent aboutir a des sténoses digestives et/ou a des complications ano-périnéales
séveres [2].

Plusieurs études récentes ont souligné une augmentation constante des diagnostics pédiatriques
de MICI avec I’existence d’un gradient nord-sud [3].

Les formes pédiatriques en France représentent 15 a 20% de 1’ensemble des cas. Leur incidence
est estimée a 5 pour 100 000 habitants et augmente ces derniéres années [4].

La maladie peut se manifester a n’importe quel moment de la vie. Elle se déclare généralement
entre 12 et 15 ans, avec une augmentation des formes précoces, débutant avant 1’age de 6 ans,
voire de 2 ans [4].

La MC en particulier, peut atteindre I’ensemble du tube digestif de la bouche a I’anus avec
une atteinte segmentaire et focale. L’atteinte la plus fréquente au diagnostic chez I’enfant est
iléocolique. Les I¢sions ano-périnéales sont souvent présentes au diagnostic. Elles précédent
parfois ce dernier de plusieurs années [5]. Cela se manifeste par une altération de 1’état général,
(asthénie, anorexie), de la diarrhée (plus ou moins glairo-sanglante), des douleurs abdominales,
des poussées d’aphtose (buccale ou génitale) associées ou non a des Iésions anopérinéales [6].
Les signes extra-digestifs les plus fréquents sont les arthralgies et les signes cutanés en
particulier I’érythéme noueux [7]. La MC pédiatrique se distingue de la MC de ’adulte par le
retentissement parfois considérable sur la croissance staturo-pondérale et la puberté [2,8].

La MC est multifactorielle: a la prédisposition génétique s’ajoutent des facteurs
environnementaux, une dysbiose intestinale et/ou un dysfonctionnement immunitaire [9].

Le diagnostic de la MC repose sur un faisceau d’arguments : clinico-biologiques, radiologiques,
endoscopiques et anatomopathologiques.

Le bilan biologique retrouve un syndrome inflammatoire avec élévation de la protéine C
réactive (CRP) et de la vitesse de sédimentation des érythrocytes (VS). Il existe souvent une

anémie inflammatoire qui peut étre majorée par la malabsorption provoquée par les atteintes du
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tube digestif. D’autres carences peuvent étre également retrouvés notamment vitaminiques (en
particulier en folates et en vitamine D) mais également une hypoalbuminémie [1].

La calprotectine fécale qui est une protéine libérée localement par les polynucléaires
neutrophiles refléte 1I’inflammation du tube digestif, bien qu’elle ne soit pas spécifique de la
MC [10].

Ces ¢léments indispensables au diagnostic permettent de juger de la gravité de la maladie mais
font également partie intégrante du suivi des MC [10].

La présence d’anticorps anti-saccharomyces cerevisiae (ASCA) associée a [’absence
d’anticorps anti-cytoplasme des polynucléaires neutrophiles a fluorescence péri-nucléaires
(pANCA) orientera plus vers une MC, celle de pANCA vers une RCH [11].

L’échographie abdominale par sa disponibilit¢ et son innocuité est réalisée en premicre
intention en cas de suspicion de MC. Bien qu’elle soit opérateur dépendant de récentes études
retrouvent une sensibilité¢ de diagnostic de 70% et une spécificité¢ de 80% [12] . L entéro IRM
permet de localiser et de préciser les atteintes de I’intestin gréle et du colon. L’IRM pelvienne
vient préciser les trajets fistuleux, la localisation d’abces en cas d’atteinte périnéale clinique
(13).

L’examen clé permettant de poser le diagnostic de la MC est I’endoscopie digestive. Elle

associe 1’oesogastroduodenoscopie (réalisée méme en 1’absence de signes cliniques d’une
atteinte digestive haute) et I’iléocoloscopie. Ces examens permettent de faire un état des lieux
précis de 1’étendue et de la sévérité des 1ésions [14].
L’iléocoloscopie met en évidence les 1€sions caractéristiques de la MC : 1€sions segmentaires
ou focales avec intervalles de muqueuse saine, ulcérations aphtoides, ulcérations profondes
linéaires, aspect pseudo-polypoide, rétrécissements ou sténoses ; de plus elle précise la
localisation de la maladie : atteinte de I’iléon terminal (quasi constante), du colon droit ou
pancolique [15].

L’indice de sévérité des lésions intestinales provoquées par la maladie de Crohn (CDEIS)
et le Score endoscopique simplifi¢ de la maladie de Crohn (SES-CD) sont les seuls scores
endoscopiques validés dans la MC pour évaluer la sévérité de I’atteinte et les lésions

intestinales de la MC [17].
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Des biopsies étagées des différentes portions du tube digestif sont prélevées et analysées
en anatomopathologie. La mise en évidence d’un granulome épithélioide sans nécrose caséeuse
oriente fortement le diagnostic vers une MC. L’absence de granulome épithélioide ne permet
pas d’exclure le diagnostic [15].

La prise en charge de la MC pédiatrique a pour objectif 1’obtention d’une rémission durable
afin d’éviter les complications (sténoses, retard statural...) et d’améliorer la qualité de vie. Des
recommandations récentes ont ét¢ établies concernant la stratégie thérapeutique a adopter chez
les enfants atteints de MC avec des schémas thérapeutiques bien codifiés. La nutrition entérale
exclusive (NEE) est recommandée en 1% intention en traitement d’induction sur une durée de
6 a 8 semaines avant de réintroduire de manicre progressive une alimentation orale [18,19].
La corticothérapie orale est indiquée en traitement d’induction de seconde intention dans la MC
lorsque la NEE n’est pas possible [18,19].

Les 5 amino-salicylés (5-ASA) ont une action anti-inflammatoire sur la muqueuse intestinale.
Ils ne sont pas ou peu utilisés dans la prise en charge de la MC et réservés aux formes coliques

pures de faible gravité [18,19].

Les thiopurines, thérapies immunosuppressives, comprenant 1’ Azathioprine (AZT) et le 6-
mercaptopurine sont indiquées comme traitement d’entretien en cas de cortico-dépendance et
de maladie évolutive marquée par des poussées fréquentes (au moins 2 poussées annuelles) et

séveres [18,19].

Le Méthotrexate (MTX) représente une option thérapeutique dans le maintien de la rémission
dont le risque de rechute est considéré comme ¢levé.

Les anti-facteur de nécrose tumoral alpha (anti-TNF alpha) sont des anticorps monoclonaux
recommandés en traitement d’induction et dans le maintien de la rémission chez les patients
cortico-dépendants ayant une maladie toujours active malgré une thérapie immunosuppressive.
Leur utilisation en 1° intention est réservée aux formes initialement graves. Dans la MC, ¢’est

le traitement inducteur de choix des formes périnéales fistulisantes actives [18,19].
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Le suivi des enfants atteints de MC est global et nécessite une prise en charge spécialisés
dans des centres adaptés. Il doit a la fois prendre en compte la nature de la MICI et les
particularités de I’enfance et de 1’adolescence [8].

L’enjeu est de mettre en place un suivi le plus efficace et le moins invasif possible afin d’initier
les modifications thérapeutiques avant que les complications ne s’installent. Actuellement,
I’évaluation de I’inflammation digestive repose principalement sur la clinique et des données
paracliniques telles que le dosage de la calprotectine fécale ou I’endoscopie digestive [10,14].
L’activité¢ de la maladie dans la MC pédiatrique repose sur des éléments anamnestiques,
cliniques et paracliniques tels que le score pondéré d’activité de la MC pédiatrique wPCDAI
[1,19]. (Annexe 5).

L’ensemble de ces parametres sont couteux, invasifs et de disponibilité¢ limitée. Ainsi la
thermographie par rayonnement infrarouge (IR), une technologie non invasive et reproductible
pourrait présenter un réel intérét dans I’évaluation et le suivi de la MC.

La thermographie IR par le biais d’une caméra thermique capte le rayonnement émis par
un corps et reconstitue une image de l’intensité de ce rayonnement qui est le reflet de la
température de ce corps. Plus la radiation émise est importante plus la température est élevée et
inversement [20]. La caméra thermique mesure les ondes radiatives émises par le corps, qu’elle

traduit ensuite en données de températures [21].

Cette technologie est actuellement utilisée dans plusieurs domaines notamment dans la
recherche de déperdition thermique dans le batiment mais également dans le domaine du
contrdle de fabrication des systémes de combustion, de propulsion ou de refroidissement, ou
encore dans la lutte contre les incendies. Elle est également largement utilisée dans la recherche
pour étudier des phénomenes de changement de phase ou certaines réactions thermiques, ou
encore pour étudier les phénoménes de chocs thermiques [22]. L’usage de la caméra thermique
est également retrouvé dans le domaine du secourisme pour la recherche de victimes dans de
larges espaces ou lors d’opérations de sauvetage déblaiement. Elle constitue par ailleurs un outil

dans le domaine militaire et de la surveillance par exemple dans des opérations de nuit [23].

L’homme, par des mécanismes de thermorégulations maintient sa température centrale

proche de 37 degrés Celsius (°C). La température de la peau est quant a elle variable. Cette
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derniere est le reflet de I’activité métabolique et de la vascularisation des organes sous-jacents.
L’étude du rayonnement IR permet donc d’apprécier le degré d’inflammation des tissus et des
organes sous-jacents [24]. 11 est alors possible, avec une sensibilité suffisante du capteur de
percevoir les modifications locales de cette activité métabolique, comme dans le cas
d’inflammation du tube digestif. Une image thermique du corps humain est une représentation
visuelle de la température en surface de la peau. Cette température de surface refléte
principalement le transfert de chaleur depuis les organes voire leur inflammation, source de
chaleur, jusqu’a la surface de la peau [25].Ce résultat est encore plus perceptible chez les enfants

qui présentent naturellement une épaisseur de peau plus fine et une isolation plus faible [26].

Dans le domaine médical la thermographie IR reste relativement marginale mais certaines
¢tudes ont montré son intérét a la fois pour le diagnostic, le suivi et I’apport dans les prises en
charges thérapeutiques [27]. L’utilisation des caméras thermiques avait fait I’objet dans les
années 1980 de plusieurs études dans diverses spécialités médicales avant d’étre mise de coté.
Cette technologie connait un regain d’intérét ses dernicres années expliqué majoritairement par
I’évolution technologique permettant d’améliorer la sensibilité¢ fine des images obtenues, et

I’utilisation de logiciels d’interprétation plus efficaces [28].

Des recommandations d’utilisation pour le diagnostic et le suivi de divers pathologies et
situations cliniques ou la composante vasculaire est majoritaire ont été mises en place. C’est
ainsi que la thermographie IR a trouvé sa place dans le suivi d’actes thérapeutiques dans des
contextes de thrombose, d’ischémie, de greffe ou d’angioplastie [29]. Elle a également été
utilisée pour détecter de manicre précoce les complications vasculaires et ischémiques
survenant chez des patients atteints de diabete de type 2 [30]. En thumatologie, afin d’apprécier
le degré d’inflammation des arthrites et 1’efficacité des anti-inflammatoires non stéroidiens
AINS [31], en sénologie, et en dermatologie: cancer de la peau [32], angiome plan,
sclérodermie, syndrome de Raynaud [33]; pour le diagnostic, le suivi, I’appréciation de la
gravité et D’efficacité¢ thérapeutique. La thermographie a également été utilisées pour la
quantification et la gravité des briilures participant ainsi a la décision thérapeutique de pratiquer
une greffe de peau [34]. Une étude a également utilisé une caméra thermique dans ’aide a la

lecture de patch tests dans des contextes de diagnostic d’allergies [35]. Son utilisation pour
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déterminer I’efficacité de certains gestes thérapeutiques, ou les effets indésirables qui peuvent
en découler a également été étudiée notamment en chirurgie vasculaire reconstructrice et en

ophtalmologie dans les chirurgies de la cataracte [36].

Des études chez 1’adulte et le nouveau-né ont montré 1’intérét d’étudier la cartographie de
la température abdominale par imagerie thermique par IR dans les maladies digestives [37]. La
thermographie IR est une technique non invasive, sans contact, avec peu de contrainte,
permettant en un seul clich¢ d’apprécier les variations de la température de surface de la peau
de l’intégralit¢ de I’abdomen du patient ou de zones plus ciblées. Au contraire d’autres
techniques plus contraignantes de mesures locales par sondes augmentant le stress des patients

et la quantité des capteurs.

Nous formulons I’hypothese que dans la MC pédiatrique, I’importance du signal thermique
abdominal est corrélée au degré d’inflammation digestive (évalué par la calprotectine fécale,
I’échographie abdominale et I’endoscopie digestive) et a I’activité de la maladie évaluée par le
score d’activit¢ wPCDAL
Cette méthode thermographique pourrait permettre une détermination non invasive et quasi
instantanée de 1’activité de la MC, du degré d’inflammation et de la topographie partielle des

lésions inflammatoires chez 1’enfant.

OBJECTIFS DE L’ETUDE

I. OBJECTIF PRINCIPAL

Notre objectif principal était de mettre en évidence une corrélation entre le degré
d’inflammation digestive estimée par le taux de calprotectine fécale et la quantification de la

radiation IR abdominale.
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II. OBJECTIFS SECONDAIRES

Nos objectifs secondaires étaient :

- De rechercher une corrélation entre 1’inflammation digestive retrouvée a 1’échographie
abdominale ou a I’endoscopie digestive et la quantification de la radiation IR
abdominale.

- De rechercher une corrélation entre I’activité de la MC estimée par le score d’activité

clinico-biologique wPCDALI et la quantification de la radiation IR abdominale.

MATERIEL ET METHODES

I. NATURE ET POPULATION DE L’ETUDE

Nous avons mené une étude prospective, monocentrique, non interventionnelle, incluant

des enfants agés de 4 a 17 ans suivis pour une MC au CHU Amiens-Picardie. Les patients ont

¢été recrutés entre juin 2023 et aolt 2023.

II.

CRITERES D’ELIGIBILITE

Les critéres d’inclusion étaient :

- Un age compris entre 4 et 17 ans.

- Un diagnostic de MC selon les critéres de Porto (21).

- Un suivi en gastro-entérologie pédiatrique au CHU Amiens Picardie.

- Une absence d’opposition des parents ou de I’enfant a la participation de I’enfant a 1’ étude.

Les critéres de non-inclusion étaient :
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- Patients atteints d'une autre maladie de I’intestin que la MC.
- Chirurgie abdominale de moins de 1 mois.

- Fievre (température corporelle >38°C).

Les patients ¢éligibles atteints d’une MC étaient identifiés lors d’une hospitalisation dans le
service de Pédiatrie Médicale et Médecine de 1’Adolescent ou en hospitalisation de jour
pédiatrique ou en consultation de gastro-entérologie pédiatrique au CHU Amiens-Picardie dans
le cadre du suivi standard de leur MC.

Le diagnostic de MC était posé selon les critéres de Porto [15] et la MC classée selon la
classification de Paris [38].

Les données médicales issues de la prise en charge standard nécessaires a 1’étude ont été
extraites de la base de données du CHU via la base DxCare® software (v 7.7.9.7.7, MEDASYS,
Dedalus, France). Elles comprenaient les données cliniques (anthropométriques,
symptomes...), biologiques (numération formule sanguine, bilan inflammatoire, CRP et vitesse
de sédimentation, albuminémie, calprotectine fécale), radiologiques (échographie, entéro-IRM)

et endoscopiques.

La calprotectine fécale était déterminée par technique d'immunoadsorption par enzyme lié¢e
(Méthode ELISA) au laboratoire de biochimie du CHU Amiens-Picardie. Ce dosage était

réalisé dans le cadre du suivi habituel de la MC.

Le score d’activit¢ wPCDAI qui contient des critéres anamnestiques, cliniques et
biologiques a été déterminé. Un score inférieur ou égal a 12,5 indiquait une rémission. Un score
entre 12,5 et 30 indiquait une activité faible de la maladie et entre 30 et 50 une activité moyenne.

L’atteinte sévere était définie par un score supérieur a 50 (Annexe 5).
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III. MISE EN PLACE DU PROTCOLE DE L’ETUDE

III.1. REALISATION DES CLICHES THERMOGRAPHIQUES

Afin de permettre la répétabilité des mesures par IR, un protocole rigoureux a été mis en

place :

Le patient était installé pour la réalisation de clichés thermographiques dans une piéce
fermée, dédiée dont la température ambiante était controlée (20°C +2°C) ainsi que le taux
d’humidité (entre 40% + 5%). Afin de limiter toutes perturbations de la zone de mesure, par
réchauffement ou refroidissement, la salle d’examen dédiée ne presentait pas de climatisation
pulsée ou toute autre source de chaleur rayonnante, comme le soleil au travers des fenétres.
Pour éviter les variations circadiennes de la température cutanée, les mesures ont toujours été

réalisées le matin entre 10 et 11 heures.

La température tympanique était mesurée pour chaque patient avec le méme apparareil,
(thermometre auriculaire Thermo Scan PRO 6000® Welch Allyn, Braun, Kronberg im Taunus,
Allemagne) et selon le méme protocole. Le thermometre utilisé mesurait 1’énergie IR dégagée
par la membrane tympanique du patient afin de déterminer de maniére précise et reproductible

sa température corporelle [39].

Le patient était installé en position decubitus dorsal sur une table d’examen, dévétu
préalablement (torse uniquement), et un temps d’adaptation a la température de la piece
d’environ 10 minutes a été réalisé, temps nécessaire pour que le matériel de thermographie soit

stabilisé afin d’obtenir des clichés de qualité.

Nous avions déterminé la radiation IR abdominale par une caméra thermique sans contact
FLIR® T560 (TELEDYNE FLIR, Portland, Etats Unis) (4nnexe 1). Cette caméra est
spécialement développée pour l'imagerie IR thermique. Ces caractéristiques permettent

d’obtenir des images thermiques de haute qualité et détaillées :

- Résolution 640 x 480 pixels / Taille pixel 12um /7,5 a 14pm.
- Résolution thermique < 40mK a 30°C.
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- Fréquence d’acquisition : 30Hz.

- Objectif 17mm (24°x18°), Champs de vision instantané¢ (IFOV) 0,66 mrad, distance de
focalisation minimale = 15cm.

- Etalonnage de -20 a 120°C, de 0 a 650°C et de 300 a 1500°C.

- Précision de mesure £2°C ou +2%.

- Caméra numérique 5 mégapixels.

Les clichés, en IR, tant en plan large (intégralit¢ de I’abdomen) qu’en plan serré (zones
particulieres) renseignaient la distance depuis la zone de mesure a la caméra IR. Ceci a permis
une meilleure correspondance entre les repérages anatomiques et les évaluations des surfaces

inflammatoires.

Pour des raisons pratiques et de reproductibilité, la caméra thermique était fixée sur un bras

articulé, permettant d’avoir le méme angle et la méme distance entre 1’objectif et le patient.

III.2. ANALYSE DES CLICHES THERMOGRAPHIQUES

Les clichés thermographiques acquis par la caméra thermique Flir® T560 ont ensuite été
transférés via un cable USB et stockés sur le disque dur d’un ordinateur de type PC sur lequel
avaient ¢ét¢ installés préalablement les logiciels Flir Thermal Studio Pro® et Research Studio®
(Société FLIR SYSTEMS, Wilson ville, Etats-Unis). Ces logiciels permettent notamment le
pilotage de la caméra thermique, I’enregistrement des données et le post-traitement des images

ou des films thermiques.
Les clichés thermographiques concernaient :

- I’ensemble de 1’abdomen délimité en haut par les rebords costaux et la xyphoide, et en

bas par une ligne horizontale passant par le bord supérieur du pubis (4nnexe 2) (Figure la, 1b).

-La fosse iliaque droite (FID) ou se situe la zone iléo-caecale est une zone d’intérét majeure

dans la MC de I’enfant car si¢ge fréquent d’inflammation (4nnexe 2).
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Rayonnement thermique
physiologique
correspondant a I’ombilic

Figure 1 : a. Positionnement du patient
b. Image obtenue par thermographie infra-rouge, délimitations des cadrans

abdominaux
c. Image obtenue par imagerie infra-rouge a 10 minutes d’enregistrement

Chaque point de la cartographie thermique couleur de I’abdomen a été analys¢ et interprété
en degrés Celsius (Figure Ic). L’analyse permettant une analyse spectrale du signal thermique
sur le logiciel MATLAB® (The Mathworks, Natick, Etats-Unis). Nous avons ainsi créé pour

chaque zone un histogramme 2D des températures afin d’interpréter les résultats (Figure 2).
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Figure 2 : Répartition du nombre de pixels obtenus par rayonnement infra-rouge
sur I’ensemble de I’abdomen en fonction de la température en degré Celsius

Des clichés de I’abdomen, pris en continu, ont permis d’apprécier I’intégralité de la zone.
Aprés segmentation, nous avons isolé, par quadrant, les zones d’intéréts (Figure 3). Dans

chaque zone identifiée, la valeur moyenne et I’écart type ainsi que le nombre de voxels ont été

sauvegardés et comparés entre eux (Figure 4).

27



TC ToC

Fosse iliaque droite

Hypogastre

356.8
35.6
35.4
36.2
35

34.8

34.6

Figure 3 : Exemples d’images obtenues par thermographie infrarouge (fosse iliaque droite et
hypogastre).

Nombre de pixels Nombre de pixels

Fosse iliaque droite

Hypogastre
1000 Lo
i Moyenne 35,51°C 1000 : [ Moyenne 35,23°C
800 f \ !
I' 1' Médiane 35,31°C 800 [ Médiane 35,24°C
F \ «"‘v ! \
600 | W ",’\ Surface 42,2 cm? 600 J ‘ﬁ Surface 31,2 cm?
| |
400 1 1' ﬁ' 400 =
| | 1‘
200 | ] L 200 ‘,' »\
/ ‘ / \
O L ,.(-/ MY L o " n [ Ay "
30 32 34 36 38 40 30 32 34 36 38 40

Température en degrés Celsius (°C) Température en degrés Celsius (°C)

Figure 4 : Distribution des pixels obtenus par thermographie infrarouge a la 10°™° minute en

fonction de la température en degrés Celsius pour la fosse iliaque droite et I’hypogastre.
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IV. CRITERES D’EVALUATION

IV.1.  CRITERE D’EVALUATION PRINCIPAL

Le critére de jugement principal était le degré de corrélation de la quantification de la
radiation IR abdominale déterminée par la caméra thermique FLIR® (en degrés Celsius) avec
le dosage de la calprotectine fécale dont la concentration (ng/g de selles) était déterminée par

méthode ELISA au CHU Amiens sud en biochimie.

IV.2.  CRITERES D’EVALUATIONS SECONDAIRES

Les criteres de jugement secondaires étaient :
- Le degré de corrélation de la quantification de la radiation IR abdominale déterminée par la
caméra thermique et quantifiée par I’analyse spectrale du signal thermique (en degrés Celsius)

avec ’atteinte inflammatoire digestive retrouvée a I’endoscopie digestive et a 1’échographie

abdominale.

- Le degré de corrélation de la quantification de la radiation IR abdominale déterminée par la
caméra thermique et quantifiée par I’analyse spectrale du signal thermique (en degrés Celsius)

avec la détermination de I’activité de la MC estimée par le score wPCDALI.

V. ANALYSES STATISTIQUES

V.1I. NOMBRE DE PATIENTS A INCLURE

L’inclusion de 36 patients évaluables pour le critére principal permettait de montrer une
corrélation de Pearson d’au moins 0,45 entre le degré d’inflammation digestive et la

quantification de la radiation IR abdominale.
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Ces calculs ont été réalisés avec un risque de 1° espéce bilatéral de 5% et une puissance

de 80%. En prenant en compte environ 15% de données incomplétes, 43 patients ont été inclus.

Tous les patients recrutés a I’exception de ceux ayant fait objection de 1’utilisation de leurs

données, ont été inclus dans les analyses statistiques.

V.2.  ANALYSE DESCRIPTIVE DE LA POPULATION

L’ensemble de I’analyse statistique a été réalisé avec le logiciel SAS® version 9.4. (SAS

Institute, Cary, Etats-Unis).

Les variables quantitatives étaient décrites a 1’aide de la moyenne + écart type et de la
médiane (minimum - maximum). Les variables qualitatives étaient décrites par leur fréquence

avec un intervalle de confiance a 95 %.

V.3. ANALYSE DE LA CORRELATION

L’atteinte iléale dans la MC étant caractéristique et fréquente, il a été convenu de comparer
un différentiel des moyennes de rayonnement IR de la FID et de I’abdomen total (Global) :
A (FID-Global). Ainsi un différentiel positif suggérait que le rayonnement IR était supérieur au
niveau de la FID comparativement au rayonnement global, ce qui serait en faveur d’une atteinte
inflammatoire liée a la MC. Plus le différentiel était ¢levé, plus I’atteinte inflammatoire était
importante. Un différentiel nul ou négatif au contraire était le reflet de I’absence d’inflammation

chez un patient indemne d’atteinte liée a sa pathologie.

Le A (FID-Global) ne suivant pas une loi normale (test de Shapiro-Wilk, p=0,088), des
tests non paramétriques ont été réalisés. La corrélation entre le degré d’inflammation digestive
et la quantification de la radiation IR abdominale a été étudiée a I’aide du coefficient de
corrélation de Spearman [40]. Le risque de premicre espece était fixé a 5% bilatéral. Le
coefficient de corrélation de Spearman est compris entre —1 et 1. Plus le coefficient est proche

de 1, plus la relation positive entre les variables est forte (les variables allant dans le méme
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sens). Plus le coefficient est proche de —1, plus la relation négative entre les variables est forte
(les variables allant dans le sens inverse). Plus le coefficient est proche de 0, plus la relation

entre les variables est faible (les variables sont indépendantes).

Dans un second temps, des seuils de A (FID-Global) prédictifs de I’inflammation digestive
ont été calculés par la méthode de Youden [41]. Les performances diagnostiques des seuils

obtenus ont ensuite été illustrées par des courbes ROC.

VI. ASPECT ETHIQUE :

Cette étude a été approuvée par le comité de protection des personnes (CPP). Le
consentement des enfants 4gés de 6 a 17 ans ainsi que celui de leurs représentants légaux ont
été recueillis. La participation a cette étude était volontaire. La confidentialité de 1’ensemble

des données recueillies est garantie.

L’inclusion dans 1’étude et son déroulement n’a pas augmenté la durée d’hospitalisation

prévue initialement.
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I.

RESULTATS

CARACTERISTIQUES DE LA POPULATION

Les caractéristiques au diagnostic des patients inclus sont résumées dans /e Tableau 1.

N(%) ou médiane(min-max)

Age au diagnostic (en années)

Sex ratio (M/F)

Granulomes épithélioides

Sérologie IgA ASCA

Calprotectine fécale au diagnostic (en pg/g de selles)
wPCDALI au diagnostic

Atteinte digestive échographique au diagnostic
Atteinte endoscopique localisatrice au diagnostic selon
la classification de Paris (4nnexe 3)

L1 (iléon + caccum)

L2 (cblon seul)

L3 (iléon et c6lon)

L4(tube digestif haut)

L1-L4

L2-1L4

L3-L4

Fistule digestive

Sténose digestive

Atteinte périnéale

Retard de croissance

12 (8-16)
1,86
43 (100)
29 (67,7)

2265 (132-9999)

65 (20-95)
32 (74,4)

7(16,3)
3(7
14 (32,5)
0(0)
0(0)
1(2)
18 (41,5)
4(9,3)
1(2,3)
4(9,3)
14 (32,6)

Tableaul : Caractéristiques au diagnostic de la population étudiée (43 patients).

(M/F) : Masculin/ Féminin ; IgA ASCA : Anticorps anti-Saccharomyces cerevisiae ;
wPCDAI : score pondeéré d’activité de la maladie de Crohn (Annexe 5).
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La population étudiée était composée de 43 patients.
L’endoscopie digestive retrouvait une atteinte iléale dans plus de 90% des cas.

Sur les 43 patients, 5 avaient présenté un retard pubertaire au diagnostic de la MC.

II. CARACTERISTIQUES AU MOMENT DE L’INCLUSION

Les caractéristiques des patients au moment de I’inclusion sont résumées dans le Tableau
2. La température corporelle était prise au thermometre tympanique avec une température
médiane a 36,4 °C (36-37,5 °C), ’indice de masse corporelle (IMC) moyen était a 18,7 kg/m?

+/- 2,9 kg/m?. 53% des patients avaient une calprotectine fécale supérieure a 150 pg/g de selles.
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N (%) ou médiane (min-max) ou

médiane [IQR] ou moyenne (SD)

Age a I’inclusion (en années)
IMC (en kg/m?)
Température du patient (en degrés Celsius)

Calprotectine fécale (en pg/ g de selles)

wPCDAI
Rémission
Activité minime
Activité modeérée

Activité sévere

Atteinte échographique
Atteinte iléale
Atteinte colique

Atteinte iléo-colique

Atteinte endoscopique localisatrice (Annexe 3)

Absence d’atteinte
L1 (lléon +caecum)
L2 (Colon seul)
L3 (Iléon et colon)
L1-L4 (lléon £Caecum +Tube digestif haut)
L2-L4(Colon + Tube digestif haut)
L3-L4 (Iléon, colon + Tube digestif haut)

14 (8-17) [13-16]
18,68 (2,94)

36,4 (36-37.5) [36,2-36,65]

199 (12,3-5830) [42,8-638]

7,5 (0-57,5) [0-22.5]
25 (58,1)
15 (34,9)
2(4,7)
1(2,3)

18 (50)
9 (25)
4(11,1)
5 (13,9)

9(24,3)
10 (27)
3(8,2)
10 (27)
1(2,7)

0(0)

4(10,8)

Tableau 2 : Caractéristiques au moment de 1’inclusion (36 patients).

IMC : Indice de masse corporelle ; wPCDAI : Score ponderé d’activité de la maladie

de Crohn (Annexe 5).
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Parmi les patients inclus, 50% avaient une atteinte échographique au moment de
I’inclusion. Chez ces patients présentant une atteinte inflammatoire a I’échographie, il s’agissait

dans 78% des cas d’atteinte iléale (Figure 5).

DISTRIBUTION DES ATTEINTES ECHOGRAPHIQUES

Atteinte iléo-
colique
28%

Atteinte iléale
50%

Atteinte colique
22%

Figure 5 : Distribution des atteintes échographiques chez les 18 patients présentant une

atteinte échographique a I’inclusion.

Concernant ’atteinte endoscopique 75% des patients inclus avaient une atteinte
endoscopique liée a leur MC avec une atteinte iléale dans 67% des cas. Chez les patients
présentant une atteinte endoscopique, I’atteinte iléale a été répertoriée chez 90% d’entre eux

(Figure 6).
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DISTRIBUTION DES ATTEINTES ENDOSCOPIQUES

11%

Figure 6 : Distribution des atteintes endoscopiques chez les 27 patients présentant une
atteinte endoscopique a I’inclusion.

L1 : Iléon + caecum ; L2 : Colon seul ; L3 : lléon et colon ; L4 : Tube digestif haut

Concernant les traitements, les biothérapies étaient les traitements les plus fréquemment

retrouvés avec 67% des patients qui étaient sous infliximab.

La répartition des traitements est résumée sur la Figure 7.
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DISTRIBUTION DES TRAITEMENTS
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Figure 7 : Distribution des traitements a I’inclusion (36 patients).

III. CORRELATION DES VARIABLES REFLETANT L’INFLAMMATION
DIGESTIVE AVEC LE DIFFERENTIEL DE RAYONNEMENT INFRAROUGE

III.1. CORRELATION ENTRE LA CALPROTECTINE FECALE ET A (FID-GLOBAL)

Concernant le critére de jugement principal, le A (FID-Global) était corrélé a
I’inflammation digestive caractérisée par I’¢lévation de la calprotectine fécale. Le coefficient
de corrélation de Spearman était égal a 0,56 (p = 0,0002), traduisant une bonne corrélation

significativement positive (Figure S8a et 8b).
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Figure 8a : Distribution du différentiel de température FID-Global exprimé en degrés

Celsius en fonction de la valeur de calprotectine fécale exprimée en pg/g de selles chez 36

patients.

FID = Fosse iliaque droit ; A (FID-Global) : Différentiel de rayonnement infrarouge

entre la fosse iliaque droite et ['abdomen total exprimé en degrés Celsius.
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Dosage de la calprotectine fécale en png/g de selles
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Figure 8b : Distribution des valeurs de la calprotectine fécale exprimée en pg/g de selles
en fonction du différentiel de température FID-Global exprimé en degrés Celsius chez 36

patients.

FID = Fosse iliaque droite ; A (FID-Global) : Différentiel de rayonnement infrarouge

entre la fosse iliaque droite et [’abdomen total exprimé en degrés Celsius.

III.2.  CORRELATION DE L’ATTEINTE ECHOGRAPHIQUE, DE L’ATTEINTE
ENDOSCOPIQUE ET DU WPCDAI AVEC LE A (FID-Global)

Concernant les critéres de jugement secondaires :

Le A (FID-Global) était corrélé a I’atteinte échographique (p = 0,028) et a I’atteinte
endoscopique (p = 0,013).
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Cependant il n’y avait pas de corrélation entre le A (FID-Global) et le wPCDAI avec un
coefficient de Spearman égal a 0,09 (p = 0,576) (Figure 9).
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Figure 9 : Distribution du différentiel de rayonnement FID-Global exprimé en degrés

Celsius en fonction du wPCDALI chez 36 patients.

FID = Fosse iliaque droite, A (FID-Global) : Différentiel de rayonnement infrarouge entre
la fosse iliaque droite et I’abdomen total exprimé en degrés Celsius, wPCDAI = score

pondéré pédiatrique d’activité de la maladie de Crohn (Annexe 5).
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II1.3. CORRELATION DES ASSOCIATIONS DES VARIABLES REFLETANT
L’ INFLAMMATION DIGESTIVE AVEC LE A (FID-Global)

Lorsque I’on s’intéresse aux associations des différents parametres utiles a I’évaluation
de I’activité de la MC, nous retrouvons une corrélation entre le A (FID-Global) et le taux de

calprotectine fécale associée a une atteinte endoscopique (p = 0,019).

Le A de rayonnement IR était également prédictif d’une atteinte retrouvée a la fois a
I’échographie et a I’endoscopie (p = 0,03).
Par contre le A (FID-Global) ne semblait pas prédictif de ’activit¢ de la MC matérialisée
simultanément par une ¢élévation de la calprotectine fécale et une atteinte échographique (p =

0,057) ni des associations impliquant le wPCDALI.

L’ensemble des associations et le caractere prédictif du A (FID-Global) qui leur est associé

sont récapitulés dans le Tableau 3.

Elévation de la

Atteinte Atteinte
calprotectine échosraphique endoscopique wPCDAI>12,5
fécale graphiq Pl
Elévation de la
calprotectine Prédictif Non prédictif Non prédictif
fécale
Atteinte . e .
, . Prédictif Prédictif Non prédictif
échographique
Atteinte . e R Berd
. Prédictif Prédictif Non prédictif
endoscopique
WPCDAI> 12,5 Non prédictif Non prédictif Non prédictif

Tableau 3 Caractere prédictif de I’inflammation digestive du A (FID-Global)

wPCDAI : score pondéré pédiatrique d’activité de la maladie de Crohn; wPCDAI > 12,5 : MC
active ; A(FID-Global) : Différentiel de rayonnement infrarouge entre la fosse iliaque droite

et [’abdomen global exprimé en degrés Celsius.
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IV. VALEUR SEUIL DE DIFFERENTIEL PREDICTIVE D’UNE ATTEINTE
ACTIVE DE LA MALADIE DE CROHN

IV.1. VALEUR SEUIL PREDICTIVE D’UNE ELEVATION DE LA CALPROTECTINE
FECALE

Une valeur seuil de 0,084 obtenue par la méthode de Youden [41] était prédictive d’une
¢lévation de la calprotectine fécale supérieure a 150 pg/ g de selles avec une sensibilité a 85%
et une spécificité a 74%. Nous obtenons une aire sous la courbe ROC de 0,77 avec un IC a 95%
de [0,61-0,93] (Figure 10). Ainsi, 77% des patients qui ne présentaient pas d’élévation de la

calprotectine fécale avaient un A (FID-Global) inférieur a 0,084.
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Figure 10 : Courbe ROC : Performance prédictive de 1’¢lévation

de calprotectine fécale a un seuil supérieur a 150 pg/g de selles.
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IV.2.  VALEUR SEUIL PREDICTIVE D’UNE ATTEINTE ECHOGRAPHIQUE

Une valeur seuil de 0,178 obtenue par la méthode de Youden [41], serait prédictive d’une
atteinte échographique avec une sensibilité a 56% et une spécificité a 94%. Nous obtenons une
aire sous la courbe ROC de 0,77 avec un IC a 95% de [0,61-0,93] (Figure 11). Ainsi, 56% des
patients présentant une atteinte inflammatoire échographique ont un A (FID-Global) supérieur

ou égal a 0,178.

De méme, 94% des patients qui ne présentent pas d’atteinte inflammatoire visible a

I’échographie ont un A (FID-Global) inférieur a 0,178.
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Figure 11 : Courbe ROC : Performance prédictive d’une

atteinte échographique

Le rapport de vraisemblance positif était a 9,3. Ainsi la probabilité¢ de retrouver un A (FID-
Global) supérieur au seuil de 0,178 en cas d’atteinte inflammatoire échographique était 9,3 fois

plus importante qu’en 1’absence d’inflammation a 1’échographie.
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IV.3. VALEUR SEUIL PREDICTIVE D’UNE ATTEINTE ENDOSCOPIQUE

Il en est de méme pour une valeur seuil de 0,104 obtenue par la méthode de Youden
[41] qui serait prédictive d’une atteinte endoscopique avec une sensibilit¢ a 64% et une
spécificité a 89%. Nous obtenons une aire sous la courbe ROC de 0,82 avec un IC a 95% de
[0,68-0,96] (Figure 12). Ainsi, 64% des patients ayant une atteinte inflammatoire a
I’endoscopie ont un A (FID-Global) supérieur ou égal a 0,104.

De méme, 96% des patients n’ayant pas d’atteinte a 1’endoscopie avaient un A (FID-

Global) inférieur a 0,104.
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Figure 12: Courbe ROC : Performance prédictive d’une

atteinte endoscopique

Le rapport de vraisemblance positif est a 5,8. la probabilité de retrouver un A (FID-
Global) supérieur au seuil de 0,104 chez un patient présentant une atteinte inflammatoire
endoscopique était donc 5,8 fois plus importante que chez un patient indemne d’atteinte

endoscopique.
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DISCUSSION

A notre connaissance, notre étude est la premiére menée chez I’enfant qui met en lumiére
une relation entre I’intensité du rayonnement IR abdominal et I’importance de I’inflammation

digestive évaluée par la calprotectine fécale.

I. CARACTERISTIQUES DE LA POPULATION ETUDIEE

Les caractéristiques de notre cohorte, en terme d’age médian au diagnostic (12 ans), ainsi
que de sex-ratio avec une prédominance de patients masculins étaient tres proches des données
de la littérature sur la MC pédiatrique [6]. Il en était de méme concernant les caractéristiques
de la MC au diagnostic : I’atteinte iléocolique était la plus fréquente avec 41% des patients,
I’atteinte iléale était mise en évidence chez 80% de notre population. 90% des patients de notre
cohorte ne présentaient ni atteinte pénétrante, ni sténose digestive au diagnostic contre 71%
dans la littérature [7]. Une atteinte périnéale au diagnostic était présente chez 9% des patients
ce qui est superposable aux données de la littérature [7]. 75% des patients de notre étude
présentaient un retard statural au diagnostic, ce qui est concordant avec les données de la

littérature [1].

II. CORELATION DU DIFFERENTIEL DE RAYONNEMENT INFRAROUGE ET
DE LA CALPROTECTINE FECALE

Nous avons mis en évidence une corrélation positive bonne entre 1’¢élévation de la

calprotectine fécale et le A (FID-Global).

Le seuil de 0,084 était prédictif d’une ¢lévation de la calprotectine fécale supérieure a 150
ng/g de selles, reflétant ainsi une atteinte inflammatoire digestive de la MC [42]. 1l était associé

a une bonne sensibilité¢ (85%) et une bonne spécificité (74%) ce qui souligne son intérét
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potentiel pour le suivi des patients atteints de MC. En effet il serait possible de détecter une
atteinte inflammatoire ou de 1’exclure avec un examen facilement réalisable et dont le résultat
est rapide, permettant ainsi d’orienter I’attitude thérapeutique sans délai. Les images sont en
effet obtenues immédiatement et leur traitement peut étre automatisable. Cet outil vient donc
s’ajouter aux autres paramétres usuels permettant de controler finement le degré
d’inflammation du tube digestif afin de pouvoir proposer des attitudes thérapeutiques adaptées
et susceptibles de limiter les complications imputables a 1’inflammation chronique de la MC

[42].

L’évaluation non invasive et instantanée de ’activité de la MC constitue un réel atout de

cet examen au service des patients pédiatriques suivis pour leur MC.

L’acceptabilité¢ de I’examen est un réel enjeu pour le suivi de jeunes patients atteints
d’une maladie chronique pourvoyeuse d’anxiété et d’une dégradation de la qualité de vie
comme le montrent de nombreuses études [43]. Cette problématique est d’ailleurs retrouvée
dans de multiples pathologies chroniques pédiatriques comme 1’arthrite juvénile idiopathique

ou I’asthme par exemple [44,45].

En effet tous les patients a qui 1’étude a ét€ proposée ont accepté de participer. Le temps
de ’enregistrement de dix minutes a été bien accepté par I’ensemble de la population étudiée,

I’expérience a été jugée ludique voire intéressante et aucun désistement n’est survenu.

Au contraire, le dosage de la calprotectine fécale bien que non invasif est un examen tres peu
accepté par les patients. Seulement 20% des dosages de calprotectine fécale prescrites dans le
cadre du suivi sont réalisées par les patients comme le confirme les études réalisées chez les
patients adultes suivis pour des MICI [46]. Il s’agit par ailleurs d’un examen ayant un certain
cott, entre 60 et 100 euros, non remboursé par la sécurité sociale s’il est réalisé en dehors d’une

structure hospitaliére et dont le résultat n’est pas accessible immédiatement [47].
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III. CORELATION DU DIFFERENTIEL DE RAYONNEMENT INFRAROUGE ET
DE L’ATTEINTE ENDOSCOPIQUE DIGESTIVE

Le A (FID-Global) est prédictif d’une atteinte endoscopique digestive selon les résultats de
notre étude (p = 0,013). Un seuil de 0,104 est prédictif d’une atteinte endoscopique avec une
bonne spécificité (89%) et une sensibilité correcte ( 64%). Un A (FID-Global) inférieur au seuil
ne permettrait donc pas de conclure. En revanche un A (FID-Global) supérieur au seuil
présentait un intérét certain lorsqu’il existait une forte suspicion d’atteinte inflammatoire

endoscopique.

Il est déja bien établi que le bilan endoscopique au diagnostic est primordial pour la
classification et la prise en charge de la MC [15,17]. Certaines équipes préconisent un bilan
endoscopique de contrdle a 6 mois du diagnostic afin d’évaluer ’efficacité des traitements
introduits et de procéder a des modifications thérapeutiques en cas de mauvaise réponse,
I’objectif étant la cicatrisation muqueuse (mucosal healing) [18]. Un suivi endoscopique annuel

est ensuite proposé.

La thermographie IR pourrait s’intégrer en complément du bilan endoscopique avec la
possibilité de réaliser des évaluations intermédiaires. Selon les résultats de la thermographie
IR, les endoscopies pourraient étre espacées ou au contraire rapprochées. Cependant il faudra

valider cette prise en charge par des études complémentaires.

Une telle attitude thérapeutique serait bénéfique a la fois pour les équipes médicales mais
¢galement pour les patients. En effet I’endoscopie digestive est un acte médical invasif, dont
I’accessibilité¢ dépend du plateau technique de I’hopital de suivi. De plus, il s’agit d’un examen
imposant au mieux une hospitalisation de jour et dont la réalisation ne s’effectue qu’au prix
d’une préparation colique bien menée. Cette dernicre étant le plus souvent mal tolérée par
I’enfant au point qu’elle impose régulierement la pose d’une sonde nasogastrique pour
administrer la préparation [48]. L’impact a la fois physique, social et psychologique sur les

patients a I’age pédiatrique est important [49].

L’éventualité d’espacer le suivi endoscopique sans compromettre le controle de

I’inflammation par une évaluation non invasive est une perspective intéressante.
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IV. CORELATION DU DIFFERENTIEL DE RAYONNEMENT INFRAROUGE ET
DE L’ATTEINTE ECHOGRAPHIQUE INTESTINALE

Le A (FID-Global) est prédictif d’une atteinte de la MC a I’échographie avec une bonne
spécificité (94%) et sensibilité correcte (56%) pour un seuil de 0,178.

Ce seuil semble peu utile pour le dépistage et donc pour éliminer une atteinte
échographique, en revanche il présente un intérét certain pour la confirmer puisqu’il n’y a que

10% de faux positifs.

La place de I’échographie dans le suivi des MC a largement ét¢ étudiée et prouvée dans la
littérature [50]. Cependant a I’heure actuelle il n’existe pas de formation spécifique a
I’échographie digestive, celle-ci s’incluant & ce jour dans un diplome non obligatoire
d’échographie abdominale, qui ne consacre que peu de temps a I’échographie digestive [51].
Or, il est indispensable de maitriser la sémiologie des atteintes intestinales de la MC ainsi que
les complications susceptibles de survenir, afin de faire de 1’échographie abdominale un outil
fiable de 1’évaluation de I’inflammation digestive. Il est également indispensable de disposer
d’un appareil de bonne qualité puisque 1’imagerie digestive nécessite une haute résolution et
une bonne qualit¢ de doppler [50]. De plus il n’existe & ce jour pas de sonde dédiée a

I’échographie digestive [50].

Notre outil pourrait encore constituer non pas une alternative mais un complément a la

prise en charge des patients de par sa disponibilité et son caractére non-opérateur dépendant.

En effet si dans les centres de pointe et les CHU, 1’accés a I’échographie digestive avec
opérateur expérimenté et matériel adapté semble convenable, il n’en est pas de méme dans

d’autres structures qui sont pourtant amenées a suivre des patients atteints de la MC.
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V. CORELATION DU DIFFERENTIEL DE RAYONNEMENT INFRAROUGE ET DU
WPCDAI

Nous n’avons pas mis en évidence de corrélation entre le score WPCDALI et la valeur du A

(FID-Global).

Cette absence de corrélation peut étre expliquée par la nature du score wPCDALI qui est un

score d’évaluation de I’activité de la MC et non de I’inflammation digestive (Annexe 3)[52].

En effet, comme le montre une étude s’intéressant au role des scores d’activité de la MC
dans 1’évaluation de I’inflammation intestinale, bien que la version wPCDALI soit corrélée a
I’atteinte endoscopique, elle ne permet pas d’évaluer de manicre valide la cicatrisation et

I’inflammation résiduelle de la muqueuse digestive [52].

Par ailleurs il s’agit d’un score reposant sur un certain nombre de données subjectives ce

qui peut constituer un biais certain a 1’interprétation.

Une autre explication peut également étre un manque de puissance dans cette étude et cela

pourra étre évalué dans de futures études.

VI. LIMITES DE L’ETUDE

VI.1. NATURE DU DIFFERENTEL

La valeur absolue de la température reflet du rayonnement IR ne peut étre utilisée en I’ état
car elle dépend du degré d’émissivité de la peau propre a chaque individu et de facteurs
extérieurs tels que la température de la piece et le taux d’humidité [20,21,28]. Une comparaison
intra et inter individuelle de la valeur brute a moins d’intérét car dépendante de facteurs qu’il

est difficile d’anticiper et de controler.

Pour s’affranchir de ces biais, il a été convenu de travailler avec un différentiel de
moyennes de rayonnement IR. La FID étant une zone d’intérét dans le cadre de la MC nous
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avons fait le choix de comparer la moyenne du rayonnement IR de la zone d’intérét et la

moyenne du rayonnement IR de I’abdomen dans sa globalité.

Ce paramétre semble moins adapté pour 1’évaluation ou le suivi de la MC responsable
d’atteintes inflammatoires entendues. En effet en cas d’atteinte étendue du tube digestif, le
rayonnement IR reflet de I’inflammation serait vraisemblablement augmenté sur I’ensemble du
tube digestif augmentant ainsi la moyenne de rayonnement globale et diminuant par la méme

occasion le A (FID-Global).
Un tel résultat suggererait donc a tort que le patient n’est pas inflammatoire.

Cette limite pourrait étre contournée en s’attachant a définir un nouveau référentiel en

dehors de I’abdomen dont on pourrait mesurer le rayonnement IR.

Dans une étude s’intéressant au rayonnement IR abdominal dans le cadre de 1’évaluation
de la fertilité chez la femme, il a été décidé d’étudier un différentiel entre la zone d’intérét et la

zone axillaire des individus [53].

Dans une autre étude évaluant le role de la thermographie IR dans le diagnostic

d’appendicite, le rayonnement IR du sternum a été pris comme ¢lément de contrdle [54].

Enfin dans une autre étude avec faible effectif, un delta entre une zone atteinte et une zone

saine a été calculé pour évaluer le degré d’inflammation du tube digestif [55].

Par ailleurs, les patients participant a notre étude étaient majoritairement suivis en hopital
de jour, il s’agissait donc surtout de patients en rémission ou en activité modérée de la maladie.
Seule un patient ayant une activité sévere a pu étre évalué. Il serait intéressant d’¢largir le

recrutement a des patients en poussée inflammatoire.

VI.2. PERSPECTIVES

Il serait intéressant d’évaluer également la thermographie IR comme outil diagnostic chez
des enfants suspects de MC. Une étude cas témoin avec appariement pourrait donc venir

compléter I’étude actuelle et permettrait de valider les résultats obtenus.
50



La méme étude pourrait étre également réalisée chez des patients ayant une RCH. Dans
cette maladie il existe également une inflammation colique parfois considérable avec sur le plan

biologique une augmentation de la calprotectine fécale.

L’automatisation du traitement des images pourrait constituer une avancée considérable,
faisant de la thermographie IR un outil intéressant pour cartographier les 1ésions inflammatoires

de I’ensemble du tube digestif.

Par ailleurs afin de valider la thermographie IR comme outil de suivi de I’inflammation du
tube digestif dans la MC pédiatrique, il serait intéressant de multiplier les mesures chez un
méme patient afin d’obtenir un suivi longitudinal de I’évolution du différentiel de rayonnement
IR que I’on pourrait ensuite corréler au degré d’inflammation que 1’on obtiendrait par les

méthodes déja validées.

Il serait également intéressant de déterminer un seuil de différentiel de rayonnement IR
identique pour les différents outils utilisés en pratique courante afin d’évaluer 1’inflammation

digestive et d’en déterminer les performances.

Enfin I’étude de modeles incluant les données obtenues par la thermographie IR pourrait
faire I’objet d’un intérét certain. Ces données pourraient en effet constituer une valeur prédictive

additionnelle aux modeles déja existants.
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CONCLUSION

Le contréle de I’inflammation digestive est un des enjeux capitaux dans le suivi des MC.
Il existe a ’heure actuelle un arsenal d’outils pertinents permettant d’évaluer de manicre
efficace I’inflammation digestive. Notre étude montre pour la premicre fois chez I’enfant que
la thermographie IR constitue un outil non invasif intéressant dans 1’évaluation de

I’inflammation dans la MC de 1’enfant.

Cependant d’autres études a plus grande échelle doivent confirmer nos résultats.
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RESUME

Introduction : Une des préoccupations dans la maladie de Crohn (MC) pédiatrique est la détection
précoce des poussées inflammatoires. Elle repose sur le score pondéré d’activité de la MC pédiatrique
(WPCDALI) et souvent sur des examens invasifs et/ou de disponibilité¢ limitée notamment sur I’'imagerie,
I’endoscopie digestive, le dosage de la calprotectine fécale. Plus récemment a été développée la
thermographie par rayonnement infrarouge (IR), une technique non invasive et reproductible, déja été évaluée
dans certaines pathologies vasculaires. L objectif de cette étude était de mettre en évidence une corrélation

entre le degré d’inflammation digestive et la quantification de la radiation IR abdominale.

Matériel et méthodes : Nous avons mené cette étude prospective, monocentrique au CHU Amiens
Picardie entre juin et aotit 2023. Des clichés abdominaux par le biais d’'une caméra thermique FLIR® T560
(TELEDYNE FLIR, Portland, Etats-Unis) ont été réalisés afin d’établir des moyennes de rayonnement IR de
I’abdomen dans sa globalité et de la fosse iliaque droite (FID). Un différentiel entre les moyennes du
rayonnement de la FID et du rayonnement global (A(FID-Global)) a ainsi été calculé. Le critére de jugement

principal était le degré de corrélation entre le A(FID-Global) et le taux de calprotectine fécale.

Résultats : 43 MC pédiatriques ont été inclus et 36 ont été analysés. L’age médian était de 12 ans au
diagnostic et 14 ans a I’inclusion. Le score wPCDAI moyen était de 7,5. Le taux de calprotectine moyen était
de 200pg/g de selles. L’atteinte prédominante était iléale. Il existait une corrélation entre le taux de
calprotectine fécale et A(FID-Global) avec un coefficient de corrélation de Spearman égal a 0,56 (p=0,0002).
A (FID-Global) était prédictif d'atteinte inflammatoire digestive retrouvée a 1’échographie (p= 0,028) ainsi
que d'atteinte inflammatoire digestive a 1’endoscopie (p=0,013). Il n’y avait pas de corrélation significative
entre A(FID-Global) et le wPCDALI. Un seuil de 0,084 de A(FID-Global) était prédictif d’une élévation de la
calprotectine fécale avec une sensibilité (Se) de 85% et une spécificité (Sp) de 74%. Le seuil de 0,104 était
prédictif d’une atteinte endoscopique (Se de 64%, Sp de 89%). Le seuil de 0,178 était prédictif d’une atteinte
échographique (Se de 56%, Sp de 94%).

Conclusion : L’utilisation de la thermographie IR dans I’évaluation de I’inflammation digestive dans
le suivi de la MC pédiatrique semble pertinente. Des études a plus grande échelle pourraient venir confirmer

ces résultats préliminaires.

Mot Clés : Maladie de Crohn ; Enfants ; Calprotectine fécale ; Thermographie infrarouge ;

Inflammation.
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ABSTRACT

Introduction: Early detection of inflammatory flare-ups remains one of the most challenging feature
in pediatric Crohn's disease (CD). Monitoring is usually based on weighted Pediatric Crohn Disease Activity
Index (WPCDAI), imaging, digestive endoscopy, and fecal calprotectin measurement. These tests are
associated with high costs, limited availability, and invasive nature. More recently a non-invasive and
reproducible technique, infrared (IR) thermography has been developed and evaluated for vascular
pathologies. The aim of this study was to demonstrate a correlation between the degree of digestive

inflammation and the quantification of abdominal IR radiation.

Material and methods: We conducted a prospective, single-centre study at the CHU Amiens Picardie
between June and August 2023. Abdominal images were taken using a FLIR® T560 thermal camera
(TELEDYNE FLIR, Portland, United States) to establish average IR radiation levels for abdomen and the
right iliac fossa (RIF). A differential between the averages of the radiation from the RIF and the global
radiation (A(RIF-Global)) was calculated. Primary endpoint was the correlation between A(IRIF-Global) and

faecal calprotectin levels.

Results: 43 paediatric CD were included, and 36 patients were analysed. Median age at diagnosis and
inclusion were 12 years old 14 years old respectively. Mean wPCDALI score was 7.5. Mean calprotectin level
was 200pg/g stool. Ileal involvement was predominant. We evidenced a correlation between the faecal
calprotectin level and the A(RIF-Global) with a Spearman correlation coefficient equal to 0.56 (p = 0.0002).
The A(RIF-Global) was significantly predictive of sonographic (p = 0.028) and endoscopic (p=0.013)
involvement. There was no significant correlation between A(RIF-Global) and wPCDALI. Thresholds of the
A(RIF-Global) radiation differential predictive of digestive inflammation could be established by the Youden
method and their performance illustrated by ROC curves. The threshold of 0.084 was predictive of an
increase in faecal calprotectin with a sensitivity (Se) of 85% and a specificity (Sp) of 74%. The threshold of
0.104 was predictive of endoscopic damage (Se 64%, Sp 89%). The threshold of 0.178 was predictive of
ultrasound involvement (Se 56%, Sp 94%).

Conclusion: The use of IR thermography to assess digestive inflammation in paediatric CD appears

relevant. Larger-scale studies could confirm these preliminary results.

Key words: Crohn's disease; Children; Faecal calprotectin; Infrared thermography; Inflammation.
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ANNEXE

Annexel. Caméra thermique FLIR® T560 (TELEDYNE FLIR, Portland, Etats Unis)
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Annexe 2. Quadrants abdominaux
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Age au diagnostic

Topographie

Phénotype

Croissance

Ala: 0-10 ans

Alb : 10-17 ans

A2 :17-40 ans

A3 :>40 ans

L1 : 1/3 iléon terminal +/- caecum

L2 : colique

L3 : iléocolique

L4a : tractus digestif supérieur en amont du Treitz
L4b : de I’angle de Treitz au 1/3 de I’iléon
B1 : non sténosant, non pénétrant

B2 : sténosant

B3 : pénétrant

B2B3 : sténosant et pénétrant

p: atteinte anopérinéale

GO : pas de ralentissement

G1 : ralentissement

Annexe 3. Classification de Paris[38]
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Ulcérations Ulcérations Surface des Surface des

profondes Superficielles lésions ulcérations

12 points 6 points (0-10 cm*) (0-10 cm*)
Iléon Ooul2 Ooub 0-10 0-10
Célon droit Ooul2 Ooub 0-10 0-10
Transverse Ooul2 Ooub 0-10 0-10
Célon gauche Ooul2 Ooub 0-10 0-10
Rectum Ooul2 Ooub6 0-10 0-10

*0-10 cm sur une échelle visuelle analogique
TOTAL (somme de toutes les cases) N = segment
TOTAL/nombre de segments explorés N/1 a5

+ 3 si sténose ulcérée 023

+ 3 si sténose non ulcérée 0a3

CDEIS: 0a44

Annexe 4 : Score CDEIS [17]
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Taille des

ulcérations
Iléon 0-3
Colon droit 0-3
Colon transverse 0-3
Colon gauche 0-3
Rectum 0-3

TOTAL (somme de toutes les cases)

Taille des ulcérations :

Aucune ulcération = 0

Aphtes =1

Ulcérations importantes (jusqu’a 2 cm)
=2

Ulcérations trés importantes (> 2 cm) =
3

Etendue des ulcérations :
Aucune ulcération = 0
<10%=1

10230%=2

30%=3

Annexe 5 : Score SES-CD[17]

Etendue des

ulcérations

0-3
0-3
0-3
0-3
0-3

Surface des Sténoses
l1ésions
0-3 0-3
0-3 0-3
0-3 0-3
0-3 0-3
0-3 0-3

Etendue des lésions :
Segment non touché = 0
<50% =1
50a75%=2

75 % =3

Sténoses :

Aucune sténose =0

Sténose unique, franchissable = 1
Sténoses multiples, franchissables = 2

Sténose non franchissable = 3
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Localisation

L1 : 1/3 distal ileo +/- caecum

L2 : colon seul
L3 : ileon et colon
L4 : tube digestif haut

Douleur

Aucune 0
Modérée 10
Intense, nocturne 20
Activité

Pas de limitation 0
Limitée 10
Tres limitée 20
Selles

Normales 0
2-5 liquides ou sang 7.5

>5 liquides ou sang++ nocturnes 15

Vitesse de Sédimentation (mm)

<20 0
20a50 7.5
>50 15
Albumine (g/l)

>35 0
31a34 10
<30 20
Poids

Gain 0
Perte 1 39 % 5
Perte > 10% 10
Perinée

Aucune 0
1 a 2 fistules 7.5
Fistules actives ou abcés 15
Extradigestifs

Aucun 0
Un ou plus 10
Totale

Rémission <12.5
Activité mineure 12.5a40
Activité modérée 40 a 57
Activité sévére >57

Taille — Poids
Surface corporelle

Annexe 6 : Score wPCDAI[52]
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Evaluation de I'inflammation intestinale par thermographie infrarouge dans une cohorte de
Crohn pédiatriques

Introduction : Une des préoccupations dans la maladie de Crohn (MC) pédiatrique est la détection précoce des
poussées inflammatoires. Elle repose sur le score pondéré d’activité de la MC pédiatrique (WPCDALI) et souvent
sur des examens invasifs et/ou de disponibilité limitée notamment sur I’imagerie, 1’endoscopie digestive, le dosage
de la calprotectine fécale. Plus récemment a été développée la thermographie par rayonnement infrarouge (IR),
une technique non invasive et reproductible, déja été évaluée dans certaines pathologies vasculaires. L’objectif de
cette étude était de mettre en évidence une corrélation entre le degré d’inflammation digestive et la quantification
de la radiation IR abdominale.

Matériel et méthodes : Nous avons mené cette étude prospective, monocentrique au CHU Amiens Picardie
entre juin et aolt 2023. Des clichés abdominaux par le biais d’une caméra thermique FLIR® T560 (TELEDYNE
FLIR, Portland, Etats-Unis) ont été réalisés. Un différentiel entre les moyennes du rayonnement IR de la fosse
iliaque droite (FID) et du rayonnement IR global (A(FID-Global)) a ensuite été calculé. Le critére de jugement
principal était le degré de corrélation entre le A(FID-Global) et le taux de calprotectine fécale.

Résultats : 43 MC pédiatriques ont été inclus et 36 ont été analysés. L’dge médian était de 14 ans a I’inclusion.
Le score wPCDAI moyen ¢était de 7,5. Le taux de calprotectine moyen était de 200ug/g de selles. L’atteinte
prédominante était iléale. Il existait une corrélation entre le taux de calprotectine fécale et A(FID-Global) avec un
coefficient de corrélation de Spearman égal a 0,56 (p = 0,0002). A(FID-Global) était prédictif d'atteinte
inflammatoire digestive retrouvée a 1’échographie (p = 0,028) et a I’endoscopie (p = 0,013). Il n’y avait pas de
corrélation significative entre A(FID-Global) et le wPCDAI. Un seuil de 0,084 de A(FID-Global) était prédictif
d’une ¢élévation de la calprotectine fécale avec une sensibilité (Se) de 85% et une spécificité (Sp) de 74%. Le seuil
de 0,104 était prédictif d’une atteinte endoscopique (Se de 64%, Sp de 89%). Le seuil de 0,178 était prédictif d’une
atteinte échographique (Se de 56%, Sp de 94%).

Conclusion : L’utilisation de la thermographie IR dans I’évaluation de I’inflammation digestive dans le suivi
de la MC pédiatrique semble pertinente. Des études a plus grande échelle pourraient venir confirmer ces résultats.
Mot Clés : Maladie de Crohn ; Enfants ; Calprotectine fécale ; Thermographie infrarouge ; Inflammation.

Assessment of intestinal inflammation by infrared thermography in a paediatric Crohn's cohort

Introduction: Early detection of inflammatory flare-ups remains one of the most challenging feature in
pediatric Crohn's disease (CD). Monitoring is usually based on weighted Pediatric Crohn Disease Activity Index
(WPCDAI), imaging, digestive endoscopy, and fecal calprotectin measurement. These tests are associated with
high costs, limited availability, and invasive nature. Recently a non-invasive and reproducible technique, infrared
(IR) thermography has been evaluated for vascular pathologies. The aim of this study was to demonstrate a
correlation between the degree of digestive inflammation and the quantification of abdominal IR radiation.

Material and methods: We conducted a prospective, single-centre study at the CHU Amiens Picardie between
June and August 2023. Abdominal images were taken using a FLIR® T560 thermal camera (TELEDYNE FLIR,
Portland, United States) to establish average IR radiation levels for abdomen and the right iliac fossa (RIF). A
differential between the averages of the radiation from the RIF and the global radiation (A(RIF-Global)) was
calculated. Primary endpoint was the correlation between A(IRIF-Global) and faecal calprotectin levels.

Results: 43 paediatric CD were included, and 36 were analysed. Median age at inclusion was 14 years old.
Mean wPCDALI score was 7.5. Mean calprotectin level was 200ug/g stool. Ileal involvement was predominant.
We evidenced a correlation between the faecal calprotectin level and the A(RIF-Global) with a Spearman
correlation coefficient equal to 0.56 (p = 0.0002). The A(RIF-Global) was significantly predictive of sonographic
(p = 0.028) and endoscopic (p = 0.013) involvement. There was no significant correlation between A(RIF-Global)
and wPCDALI. The threshold of 0.084 was predictive of an increase in faecal calprotectin with a sensitivity (Se) of
85% and a specificity (Sp) of 74%. The threshold of 0.104 was predictive of endoscopic damage (Se 64%, Sp
89%). The threshold of 0.178 was predictive of ultrasound involvement (Se 56%, Sp 94%).

Conclusion: The use of IR thermography to assess digestive inflammation in paediatric CD appears relevant.
Larger-scale studies could confirm these preliminary results.

Key words: Crohn's disease; Children; Faecal calprotectin; Infrared thermography; Inflammation.

68



