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ETUDE DE THESE

1. INTRODUCTION

1.1.Rectocolite hémorragique

1.1.1. Définition

La rectocolite hémorragique (RCH) est une Maladie Inflammatoire Chronique de
I’Intestin (MICI). Elle évolue par poussées, alternant avec des phases de rémission.
La RCH est responsable d’une inflammation muqueuse débutant au rectum et pouvant
s’étendre de facon continue jusqu’au caecum?, & la différence de la maladie de Crohn (MC)

qui peut atteindre tout le tube digestif avec une prédilection pour la région iléo-czcale.

1.1.2. Epidémiologie

Le pic d’incidence de la RCH se situe entre 30 et 40 ans®. La RCH prédomine chez les
hommes, notamment aprés 45 ans®, contrairement a la MC, mais une prédominance féminine
est observée chez les moins de 10 ans.

Initialement décrites dans les pays développés, en Europe du Nord et aux Etats-Unis,
les MICI sont désormais présentes dans le monde entier, notamment dans les pays en
développement ou leur incidence augmente régulierement®. En Europe, on estime qu’il y
aurait 1,4 millions de personnes atteintes de RCH, avec environ 20 000 a 80 000 nouveaux
cas par an de RCH®. L’incidence est plus forte dans les pays au Nord et & I’Ouest de I’Europe
avec le constat d’un gradient Nord-Sud et Ouest-Est®. En France, 226 600 personnes étaient
atteintes d’une MICI en 2017, dont environ 80 000 RCH’, selon les données du SNIIRAM
(Systeme National d’Information Inter-régimes d’Assurance Maladie). La France se
caractérise par une incidence basse de RCH et élevée de MC, a I’inverse de la plupart des

autres pays Européens.



1.1.3. Physiopathologie

Les MICI sont des maladies multifactorielles dont la pathogénese n’est pas
entierement élucidee : Elle implique une activation inappropriée du systéme immunitaire
intestinal vis-a-vis du microbiote intestinal chez des sujets génétiqguement prédisposés et sous

I'influence de facteurs environnementaux.

Plus de 200 nouveaux genes ont été découverts pour les MICI grace aux etudes
d'associations pangénomiques®. La plupart de ces génes sont communs aux deux phénotypes
de MICI, néanmoins certains sont plus spécifiques a la MC et d’autres a la RCH. En effet, les
genes du systeme HLA et les génes associés a la fonction barriére (tels que HBF4A et CDH1)
sont associés a une susceptibilité accrue a la RCH>'. La grande majorité de ces génes ont un

effet individuel modeste et leur impact en pratique clinique est mineur.

Certains facteurs environnementaux sont impliqués dans la genese des MICI et leur
évolution, tels que le tabagisme qui a un effet protecteur dans la RCH & I’inverse de la MC*
et I’appendicectomie qui réduit le risque de survenue ultérieure de RCH™.

D’autres facteurs ont été incriminés, notamment I’alimentation, I’activité physique, la

contraception orale, les antibiotiques et I’amélioration des conditions d’hygiene.

Les effets délétéres de certains facteurs génétiques ou environnementaux sur le risque
de MICI sont au moins en partie médiés par une modulation du microbiote intestinal.
Les altérations principales dans la composition du microbiote des patients atteints de MICI
sont une diminution globale de la biodiversité, une diminution de bactéries du phylum des

Firmicutes et une augmentation du nombre de Proteobacteries™.



Cette dysbiose entraine une réponse immunitaire inappropriée vis-a-vis des constituants de la
flore intestinale, correspondant a une rupture de tolérance orale, faisant intervenir une
augmentation de la perméabilité de la barriere intestinale, des anomalies de cellules
épithéliales, ainsi que des anomalies des réponses immunitaires innées et spécifiques
(adaptatives). Les anomalies de la réponse immunitaire innée entrainent une cascade de
mécanismes : une stimulation anormale des cellules résidentes dans la muqueuse intestinale, a
I’origine de I’activation de voies de transduction, permettant la production de médiateurs
inflammatoires (cytokines) impliqués dans le recrutement de cellules inflammatoires
sanguines dans la paroi intestinale, ainsi qu’une inhibition de I’apoptose. Les anomalies de la
réponse immunitaire spécifique font intervenir un déséquilibre entre les différentes sous-

populations de lymphocytes T (effecteurs et régulateurs).

1.1.4. Diagnostic
Il n’existe pas de marqueur spécifique : le diagnostic initial des MICI repose sur un

faisceau d’arguments cliniques, endoscopiques, radiologiques et histologiques™.

Cliniquement, le diagnostic de RCH doit étre évoqué devant toute diarrhée prolongée,
surtout hémorragique, et devant tout syndrome dysentérique. Les autres symptomes
comprennent des douleurs abdominales, des ténesmes, des urgences défécatoires avec parfois
des épisodes d’incontinence anale. Cette maladie est responsable d’asthénie parfois intense.
L’intensité des symptdmes est en effet souvent corrélée a la gravité de la poussée et, en cas de
forme sévere, la présence d’altération de I’état général avec une perte pondérale et de la fievre
est possible. Jusqu’a 15% des patients peuvent initialement présenter une maladie sévére®,
Ces symptdmes peuvent fluctuer dans le temps avec des alternances de poussées puis de

rémission clinique.



Les patients peuvent avoir une anémie, une carence martiale, un syndrome
inflammatoire, avec élévation des leucocytes et de la CRP. Une hypoalbuminémie peut étre
observée dans les maladies séveres.

Les marqueurs fécaux non invasifs sont spécifiques de I’inflammation intestinale. La

calprotectine fécale'"'®

est une glycoprotéine contenue dans les granules cytoplasmiques des
polynucléaires neutrophiles. Elle est détectable dans les selles et est corrélée a une
augmentation des polynucléaires neutrophiles dans I’intestin, ce qui lui permet d’étre un outil

utile pour le suivi des patients ayant une MICI connue®®.

L’aspect endoscopique caractéristique de la RCH est une atteinte continue, débutant
des la jonction ano-rectale, s’étendant plus ou moins loin en amont et s’interrompant de
maniere nette. La muqueuse apparait rouge, granitée, fragile, érosive, saignant au contact,
avec une perte de la trame vasculaire associée, dans les formes les plus sévéres, a des
ulcérations superficielles et/ou profondes voire des décollements avec ponts muqueux.

Les lésions histologiques évocatrices de MICI sont les bifurcations et distorsions
glandulaires, I’infiltrat lympho-plasmocytaire et & polynucléaires neutrophiles du chorion
(plasmocytose basale) et de la barrieére épithéliale intestinale. Il n’y a pas de granulome

épithélioide et gigantocellulaire, a I’inverse de la MC.

Les manifestations extra-digestives peuvent se produire chez prés d’un tiers des
patients atteints de RCH, et prés d’un quart des patients peuvent avoir des manifestations
extra-digestives avant le diagnostic de MICI, ce qui augmente le handicap secondaire a la
maladie. Ces manifestations sont principalement articulaires et cutanées, parfois biliaires ou

ophtalmologiques.



1.1.5. Evaluation de la gravité : gravité et extension

Déterminer la séverité et I’extension de la RCH sont importants pour la prise en charge
des patients et permettent de définir des objectifs thérapeutiques. Cette évaluation se fait a la
fois sur des critéres cliniques, biologiques et endoscopiques.

Les scores de sévérité clinique les plus fréquemment utilisés sont le score Mayo, qui
est un score composite clinique et endoscopique, et le score de Lichtiger dans les colites
aigues graves (Annexes 1 et 2). Les scores ont tendance a étre supplantés par la mesure des
Patient-reported Outcomes (PRO), correspondant aux deux critéres cliniques objectifs et
chiffrables du score Mayo (fréquence des selles au-dela du transit habituel et présence de
sang).

Les scores endoscopiques les plus fréguemment utilisés sont le sous-score
endoscopique Mayo et le score UCEIS (Ulcerative Colitis Endoscopic Index of severity)®
(Annexes 1 et 3). Le sous-score endoscopique Mayo permet le calcul complet du score
composite clinico-endoscopique mais sa reproductibilité inter et intra-observateur est
mauvaise. La rémission endoscopique est définie par un score de 0 et la cicatrisation
muqueuse est définie par un sous-score endoscopique de Mayo de O et une cicatrisation
histologique. Le score UCEIS a une meilleure performance en termes de reproductibilité mais
il nexiste pas a I’heure actuelle de seuil validé permettant de définir une rémission
endoscopique de la maladie.

L’activité histologique peut également étre évaluée a I’aide de scores histologiques

validés tels que le score de Robarts?* ou de Nancy?® (Annexes 4 et 5).

La classification de Montréal permet de classer les patients atteints de RCH selon la

I’extension de leur maladie®. Ainsi, les patients ayant une atteinte uniquement du rectum
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sont classés E1, les patients ayant une atteinte colique gauche sont classés E2 et les patients

ayant une pancolite sont classés E3.

1.1.6. Histoire naturelle

Au diagnostic, 30 a 60 % des patients avec RCH ont une atteinte rectale (E1 selon la
classification de Montréal), 16 a 45 % ont une atteinte colique gauche (E2) et 14 a 35 % ont
une pancolite (E3)*. Le suivi de patients ayant au moment du diagnostic une atteinte
purement distale montre que la maladie s'étend vers I'amont jusqu’a 28 % aprés 10 ans
d'évolution®®. Environ 10% des RCH développent secondairement des lésions ano-périnéales

ou de l'intestin gréle conduisant au diagnostic secondaire de MC?.

Les facteurs de risque identifiés d’une maladie agressive ou compliquée sont un age de
diagnostic jeune, une pancolite, une absence de cicatrisation muqueuse lors de la rémission
clinique, des ulcérations profondes et des taux d’ANCA élevés®®.

Les patients peuvent développer des dommages structuraux et fonctionnels du colon, tels que
des sténoses bénignes, des anomalies de mobilité colique, un microrectum et des dysfonctions
anorectales®’. 1l existe un risque augmenté de cancer colorectal, principalement en cas de
longue durée de la maladie, de cholangite sclérosante primitive et d’inflammation

incontrolée?®.

Le traitement médical intraveineux intensif des RCH graves en a transformé le
pronostic et notamment I’utilisation des anti-TNF alpha et de la ciclosporine. Ce traitement
permet de contréler environ 2/3 des poussées sévéres”. Cependant, une chirurgie de type

coloprotectomie totale avec anastomose iléo-anale peut s’avérer nécessaire en cas de maladie

11



réfractaire, de complications pariétales ou encore de cancer colorectal. Le risque cumulé de

colectomie dans la RCH varie selon les séries entre 10 et 30% aprés 25 ans™.

1.1.7. Prise en charge thérapeutique

Le choix du traitement médicamenteux est orienté par la séverité de la maladie, le
choix des patients, I’existence de manifestations extra-digestives et les conditions d’acces aux
difféerentes lignes de biothérapies ou d’immunosuppresseurs. L’objectif principal du
traitement médical est d’induire une rémission clinique et endoscopique, avec pour objectifs a
long terme de prévenir I’invalidite, le risque de colectomie et de cancer colorectal. Selon le
consensus STRIDE, publié en 2015 et revu en 2021%, I"objectif thérapeutique ultime dans
les MICI est d’obtenir une rémission profonde compléte clinique, endoscopique et
histologique, méme si d’autres études sont nécessaires pour déterminer le gain supplémentaire
obtenu par cet objectif et si ce gain vaut les risques et les codts liés aux traitements.
Ainsi, dans la RCH, la rémission clinique est definie comme la résolution des rectorragies et
la normalisation du transit. La rémission endoscopique est définie comme la cicatrisation des
lésions muqueuses en endoscopie (définie comme un score Mayo endoscopique & 0 ou 1)*.
La stratégie de traitement est ensuite ajustée selon une approche du « treat-to-target », dans
laguelle les patients sont régulierement évalués pour s'assurer qu'ils atteignent les objectifs
fixés au départ de controle de la maladie®*. Cette surveillance rapprochée est & la fois clinique,

biologique et endoscopique, réalisée dans les 3 a 6 mois suivant I’initiation du traitement.

Les aminosalicylés, par voie orale ou rectale, sont le traitement initial de toutes les
formes mineures et modérées de RCH*® pour induire et maintenir la rémission®**, limiter le
risque d’extension et possiblement diminuer le risque de cancer du colon®, La corticothérapie

orale ou intra-veineuse constitue un traitement de seconde ligne de la poussée modérée a
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sévére uniquement. Les immunosuppresseurs de type thiopurines® représentent un élément
important du traitement de fond des RCH modérées a sévéres, soit en monothérapie, soit en
combothérapie avec une biothérapie. Les biothérapies comprennent plusieurs classes
thérapeutiques aux fonctionnements différents qui ont pour point commun d’étre basées sur
I’utilisation de molécules congues a partir d’un organisme vivant ou de ses produits, et d’agir
sur les voies inflammatoires impliquées dans les MICI. Celles utilisées dans les MICI sont
principalement des anticorps monoclonaux : les anti-TNF (I’infliximab*, I’adalimumab®* et le
golimumab®?), le vedolizumab®, I’ustekinumab*. Plus récemment, de nouvelles petites
molécules ont été développées et évaluées dans la RCH modérée a sévére. Parmi elles, le
tofacitinib est un inhibiteur non sélectif des Janus Kinases qui a été approuvé en 2018 comme
traitement d’induction et de maintenance dans la RCH réfractaire aux traitements

conventionnels et/ou aux traitements biologiques®.

1.2.Evaluation de I’activité de la maladie

1.2.1. Concept de « Patient-reported Outcomes »

Le concept de « Patient-reported Outcomes » (PRO)*, par lequel on entend les
symptdmes et les plaintes rapportés par le patient, est un concept assez récent qui est né avec
les premiéres recommandations de la Food and Drug administration (FDA) émises en 2006.

Deux types de PRO peuvent étre distingués : ceux en rapport avec I’impact de la
maladie sur la vie socio-professionnelle du patient (qui sont appelés PRO1), et ceux liés aux
symptémes (appelés PRO2).

Plusieurs dimensions de PROL1 sont évaluées, tels que la qualité de vie, la fatigue, le handicap,
la productivité au travail, I’anxiété et/ou la dépression. Plusieurs questionnaires génériques ou
spéecifiques aux MICI ont été développés pour évaluer ces PROL. Les PRO2 sont évalués dans

la RCH par des scores tels que le Simple Clinical Colitis Activity Index (SSCAI) ou le score
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de Mayo (Annexe 1). Les PRO2 correspondent aux deux criteres cliniques objectifs et
chiffrables du score de Mayo : fréquence des selles au-dela du transit habituel et présence de
sang.

Le consensus international STRIDE>!?

, qui recommande d’atteindre une rémission
clinique, endoscopique et histologique, a pour objectif I’amélioration des PRO1, avec
notamment I’amélioration de la qualité de vie et I’absence d’invalidité, soit la limitation du

handicap induit par la maladie.

La RCH est responsable de symptomes digestifs en raison de I’inflammation
intestinale et systémique qu’elle provoque. Ces symptomes peuvent altérer la qualité de vie et
étre responsables d’une fatigue, affectant les dimensions psychologiques, familiales et socio-
professionnelles de la vie des patients. L’étude menée par I’équipe de N. Willet, sur une
population francaise de patients atteints de MICI, a montré chez la moitié des patients une
qualité de vie mauvaise, une fatigue et une dépression, ainsi qu’un handicap modéré a sévere
et de I’anxiété chez un tiers des patients®’.

Des échelles d’évaluation du handicap se sont développées récemment, d’abord le

questionnaire I’« Inflammatory Bowel Diseases - Disability Index » (IDB-D1)*%

plus adapté
pour les essais cliniques et récemment I’IBD-Disk, qui est une version simplifiée de IBD-DI
et congue comme un auto-questionnaire & remplir par le patient, plus adapté a la pratique

clinique. L’1BD-Disk a été validé en 2020 par I’étude VALIDate®*! (Annexe 6).

Les PRO sont donc des éléments fondamentaux pour apprécier I’impact de I’activité et

de la sévérité de la maladie sur le bien-étre des patients.
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1.2.2. Discordance d’évaluation de I’activité entre les patients et les médecins

L’évaluation de I’activité de la maladie entre patients et médecins peut étre différente,
ce qui peut avoir un retentissement sur le suivi et I’observance au traitement, sur la
satisfaction du patient et sur la relation médecin-patient. En effet, certains patients peuvent
avoir le sentiment d’étre sur-traités ou a I’inverse d’une absence de prise en compte de leurs
symptoémes dans les decisions thérapeutiques. Cette discordance d’évaluation de I’activité
entre patients et médecins a été mise en évidence dans les rhumatismes articulaires

inflammatoires™, et est peu étudiée dans les MICI.

Dans I’étude de Turk et al*, un tiers des patients suivis pour un rhumatisme articulaire
précoce étaient en désaccord avec leur médecin sur le fait d’étre en rémission. Ces patients
avaient une moins bonne amélioration des PRO, principalement la douleur, le sommeil et les

I°* a étudié les facteurs

émotions. Parallélement, une autre étude en rhumatologie de Cho et a
qui étaient associés a une discordance entre patients et médecins dans I’évaluation de
I’activité dans les rhumatismes articulaires. Plus de la moitié des patients pensaient leur

maladie plus sévére que leur médecin et ces patients présentaient plus de douleur, de fatigue

et de troubles du sommeil.

Améliorer la communication patient-médecin et soutenir les patients dans leur
compréhension de la maladie sont des éléments essentiels pour garantir I'engagement et la

participation des patients & la gestion & long terme de leur maladie®.
1.2.3. Evaluation endoscopique de I’activité
L’ endoscopie reste le gold-standard dans la RCH pour évaluer I’activité de la maladie

et la cicatrisation muqueuse, qui réduit le risque de chirurgie et de recours a une
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corticothérapie®. Cependant, les pratiques professionnelles évoluent et les recommandations
ECCO ESGAR 2018" proposent la réalisation d’une calprotectine fécale en remplacement de
I’endoscopie dans cette indication. En effet, une valeur de calprotectine basse est bien
corrélée a la rémission histologique et a la cicatrisation muqueuse dans les maladies
inflammatoires coliques et est donc un élément cliniquement utile pour I’évaluation de
Iactivité inflammatoire®’. 1l existe une hétérogénéité des études concernant le seuil de
calprotectine retenu pour identifier les patients en cicatrisation muqueuse, le seuil dépendant
du résultat souhaité. En effet, des valeurs basses (< 100 pg/g) ont été proposées pour refléter
la guérison profonde (a la fois endoscopique et transmurale) ou la guérison histologique,

tandis que des valeurs plus élevées (< 250 ug/g) reflétent des résultats moins stricts.

La cicatrisation muqueuse n’est en revanche pas forcément corrélée a la normalisation
du transit. Il semble exister une concordance entre une maladie endoscopiquement quiescente
et I’absence de rectorragies, a I’inverse de la fréquence des selles qui peut étre en rapport avec
les altérations pariétales séquellaires®®>°. L activité endoscopique peut étre également évaluée
simplement par les patients eux-mémes en utilisant une échelle visuelle analogique de
symptomes®’.

A I’inverse, I’étude de Baars®! a montré que I’inflammation endoscopique était fréquente chez

les patients avec une RCH qui étaient en rémission clinique.

Ainsi, les données actuelles sont contradictoires et ne permettent pas de confirmer que
les symptémes des patients indiquent de maniére relativement précise I’activité de la maladie,
notamment endoscopique. Par conséquent, la pertinence des examens endoscopiques pour le
controle de cicatrisation muqueuse ou I’évaluation de I’activité de la maladie est a évaluer,

d’autant plus qu’ils sont mal tolérés par les patients®.
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1.3.0ODbjectifs de I’étude

L’objectif principal était d’évaluer la concordance entre la perception du degré
d’activité de la RCH faite par le patient et le score d’évaluation endoscopique de la maladie.
L’ objectif secondaire était de définir la concordance entre la perception du degré

d’activité de la RCH des patients et des médecins.
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2. PATIENTS ET METHODES

2.1.Design de I’étude

L’étude RectEVA était une étude de cohorte multicentrique menée dans 2 Centres
Hospitaliers Universitaires (CHU) de I’Ouest de la France (Nantes et Rennes) et a la Clinique

Jules Verne a Nantes.

Les inclusions étaient prévues pendant une durée de 1 an. L’objectif était d’inclure 100

patients sur cette période.

S’agissant d’une étude non-interventionnelle, I’étude RectEVA a été approuvée le 21
février 2020 par le Groupe Nantais d’Ethique dans le Domaine de la Santé (GNEDS)

(Annexe 7).

2.2.Population éetudiee

Les patients adultes (> 18 ans) inclus dans I’étude devaient répondre aux critéres
suivants : affiliés a une couverture sociale, avec un diagnostic de RCH de plus de 6 mois, et
avec une indication a une endoscopie basse dans le cadre du suivi de leur RCH (contrdle de
cicatrisation muqueuse, dépistage du cancer colorectal, poussée de la maladie),
indépendamment des traitements antérieurs, en cours ou concomitants.

Les critéres de non-inclusion étaient les suivants : patient ne parlant pas et/ou ne lisant
pas le francais ou ayant des difficultés de compréhension selon [I’appréciation de
I’investigateur, patient sous mesure de protection juridique (tutelle, curatelle) ou sous
sauvegarde de justice et patient opéré d’une coloproctectomie totale avec anastomose iléo-

anale.
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Dans les centres, les gastro-entérologues participant a I’étude proposaient aux patients
atteints de RCH et vus lors d’une endoscopie basse (rectosigmoidoscopie ou coloscopie)
d’étre inclus dans I’étude.

A I’inclusion, une information était donnée au patient de facon orale et écrite, et les gastro-

entérologues recueillaient la non-opposition orale du patient.

2.3.Déroulement de I’étude

Les données recueillies a I’inclusion étaient les suivantes : les données socio-
démographiques et cliniques : I’age, le sexe, la date du diagnostic de la RCH, la localisation
de la maladie (E1, E2 ou E3), le motif de I’endoscopie, les manifestations extra-digestives, les
traitements spécifiques en cours (aucun, 5-ASA, corticoides, immunosuppresseurs, anti-TNF,
vedolizumab, ustekinumab, tofacitinib), les biomarqueurs si disponible : CRP, calprotectine
fécale, le score Mayo, le score endoscopique UCEIS, le Physician Global Assessment (PGA),
le Patient Global Assessment (PtGA), I’Evaluation Visuelle Analogique (EVA) médecin,

I’EVA patient, le questionnaire IBD-Disk et le score histologique de Nancy.

Le patient évaluait I’activité de sa maladie, avant la réalisation de I’endoscopie basse,
selon un questionnaire PtGA, dérivé du PGA : absence de maladie active, maladie minime,
maladie modérée, maladie sévere, et également d’une EVA patient : « Sur une échelle de 0 a
10, 0 étant la rémission et 10 le maximum de la poussée chez vous, comment vous situez-vous
actuellement ? ».

Le questionnaire d’évaluation du handicap, IBD-Disk, était également rempli par les patients
inclus. Les patients évaluaient I’impact de leur maladie sur 10 critéres (douleur abdominale,
régulation du transit intestinal, vie sociale, scolarité et vie professionnelle, sommeil, énergie,

émotions, image corporelle, vie intime, douleur articulaire) sur une échelle de 0 a 10 et ils
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entouraient sur le disque le chiffre correspondant (0O correspondant a un impact faible et 10 a
un impact important) (Annexe 6).

Le gastro-entérologue réalisait ensuite I’endoscopie, pendant laquelle il réalisait des
photos de la muqueuse et des éventuelles lésions, puis des biopsies, notamment a visée
anatomopathologique, pour détermination du score histologique de sévérité de Nancy
(Annexe 5). Les photos et les biopsies étaient réalisées au niveau du sigmoide, du rectum, et
éventuellement en zone saine, et la distance par rapport a la marge anale était rapportée.

Apres I’endoscopie, de maniére aveugle aux réponses du patient, le gastroentérologue
déterminait de fagon qualitative I’activité de la maladie inflammatoire intestinale de leur
patient & I’aide d’un PGA : absence de maladie active, maladie minime, maladie modérée,
maladie sévere, et également d’une EVA médecin : « Sur une échelle de 0 a 10, 0 étant la
rémission et 10 le maximum de la poussée, comment situez-vous le patient actuellement ? ».
Le gastroentérologue déterminait également le score de Mayo total dont le score Mayo

endoscopique (Annexe 1), ainsi que le score endoscopique UCEIS (Annexe 3).

Figure 2 : Déroulement de I’étude

4 Patient \ Médecin \
- Lettre d’information Endoscopie Score Mayo
- PtGA - Photos Score UCEIS
- EVA patient - Biopsies PGA
- IBD Disk EVA médecin
Salle d’attente Salle d’endoscopie

Temps
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2.4.Critéres d’évaluation
Le critéere d’évaluation principal était d’évaluer la concordance entre le score UCEIS
et le Patient Global Assessment (PtGA).
Le critéere d’évaluation secondaire était d’évaluer la concordance entre le Physician

Global Assessment (PGA) et le Patient Global Assessment (PtGA).

2.5.Gestion des données

L’investigateur principal et les co-investigateurs s’engageaient a maintenir
confidentielles les identités des patients inclus dans I’étude.
L’ensemble des données issues des centres participants était traité par une seule personne,
I’investigateur principal, qui générait un code d’anonymat pour chaque patient inclus, dans le
but de créer une base de données électroniques ne contenant aucune information relative a

I’identité des patients.

2.6.Analyse statistique

2.6.1. Description des méthodes statistiques

Les données ont été analysées a I’aide du logiciel R.

Les caractéristiques cliniques et sociodémographiques des patients ont été décrites a
I’aide de moyennes, écart-types et pourcentages, afin de présenter une description compléte et
approfondie de I’échantillon. Les variables quantitatives discretes telles que les scores ainsi
que les variables guantitatives continues dont la distribution ne suit pas une loi normale ont

été décrites d’apres leur médiane et I’écart interquartile.
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L’association statistique entre 2 variables qualitatives a été évaluée a I’aide du test
exact de Fisher. Pour les variables quantitatives, la différence de moyenne entre 2 groupes a
été évaluée a I’aide du test de Student ou le test de Mann-Withney-Wilocoxon si la
distribution de la variable n’est pas normale. Un test par ANOVA a un facteur, ou un test de
Kruskall-Wallis si la distribution de la variable n’était pas normale, a été utilisé pour évaluer
une différence de moyennes entre 3 groupes ou plus. L’étude de la corrélation entre 2
variables quantitatives était réalisée en couplant une analyse graphique (projection du nuage

de points) au calcul du coefficient de corrélation adéquat (Pearson, Spearman, etc.).

Notre objectif principal était d’évaluer la concordance entre le PtGA (variable
qualitative ordinale : « inactive » ; « faible » ; « modérée » ; « sévére ») et le score d’activité
endoscopique UCEIS (variable continue discréte, de 0 a 8). Nous avons étudié dans un
premier temps I’association entre les deux variables de maniere univariée a I’aide notamment
de graphiques de type « barplot » ou « nuage de points ». La définition de la concordance et
de la discordance concernant la relation PtGA — score UCEIS a été réalisée a I’aide de ces

graphiques.

A I’aide d’une régression logistique multiple, nous avons ainsi construit un modéle ou
la discordance score UCEIS/PtGA est la variable a expliquer par les facteurs de confusion
potentiels, qui peuvent étre cliniques ou sociodémographiques. Le choix de ces variables
d’ajustement a été fait sur la base de leur association univariée avec la discordance
UCEIS/PtGA (en retenant une valeur de p < 0.2) et sur la base des connaissances cliniques.
Les modeles ont été obtenu en utilisant la méthode de la sélection « backward » des variables.
Ainsi, deux modeéles ont été déterminés: un modéle de référence comprenant I’item

défécation de I’IBD Disk, I’item saignement du score Mayo et le score de Nancy et un modéle
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endoscopique comprenant les mémes facteurs que le modele de référence, en y ajoutant les
items du score UCEIS. Nous avons inclus les items du score UCEIS pour analyser dans le
détail si certains d’entre eux étaient associés a la discordance. La discordance n’était pas liée
de maniere linéaire au score UCEIS total et nous pouvions observer qu’il existait de la
discordance pour les scores UCEIS bas, moyens ou élevés. Statistiquement, nous

n’observions pas d’inflation de la variance que serait liée a de la multicolinéarité.

Les résultats obtenus nous permettaient d’avoir un apercu des facteurs potentiellement
associés a la discordance UCEIS/PtGA, ainsi que des relations qui peuvent exister entre ces

facteurs.

2.6.2. Justification statistique du nombre d’inclusions

Il n’existait pas de donnees préalables en raison de I’absence d’études prospectives
préalables comparant I’activité évaluée par le patient et I’activité endoscopique. Par
conséquent, un nombre de 100 patients a inclure a été choisi arbitrairement. Cette taille

d’effectif était suffisante pour procéder a des analyses paramétriques des distributions.

2.6.3. Degré de signification statistique prévu

Pour cette étude, nous avons fixé a 5 % le seuil d’acceptation du risque d’erreur de

type I.

2.6.4. Méthode de prise en compte des données manquantes, inutilisées ou non
valides
Le nombre de données manquantes était systématiquement précisé dans les analyses

descriptives.
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Nous avons tenu compte des valeurs manquantes dans l'analyse, notamment lors de la

sélection des variables pour les modéles multivariés.
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3. RESULTATS

3.1.Description de la population

Cent-six patients ont été inclus dans I’étude RectEVA de juin 2020 a février 2021.
Les caractéristiques cliniques des patients lors de I’inclusion sont décrites dans le Tableau 1.
Quarante-quatre patients (41,5 %) étaient suivis dans un centre de référence tertiaire et 62
patients (58,5 %) étaient suivis en population générale. Soixante-six patients ont eu une
endoscopie pour contréle de la cicatrisation muqueuse, et 40 patients dans un contexte de
poussee. Les manifestations extra-digestives étaient peu fréquentes, avec uniquement deux
patients ayant une atteinte articulaire, un patient avec une atteinte dermatologique et un

patient avec une atteinte hépatique.
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Tableau 1 : Caractéristiques cliniques des patients a I’inclusion

Caractéristiques Valeurs

Nombre de patients, n 106
Age a I’inclusion, moyenne (ET) 39,7 (14,6)
Durée d’évolution, moyenne (ET) 6,8 (7,3)
Sexe, n (%)

e Masculin 41 (38,7)

e Féminin 65 (61,3)
Centre de provenance

e Centre tertiaire, n (%) 44 (41,5)

e Population générale, n (%) 62 (58,5)
Motif de I’endoscopie, n (%)

e Controle de la cicatrisation 66 (62,3)

e Activité clinique 40 (37,7)
Localisation de la RCH, n (%)

e Rectite (E1) 45 (42,5)

e Colite gauche (E2) 31 (29,2)

e Pancolite (E3) 30 (28,3)
Manifestations extra-digestives, n (%)

e Aucunes 102 (96,2)

e Articulaires 2(1,9)

e Cutanées 1(0,9)

e Hépatiques 1(0,9)
Traitements en cours, n (%)

e Aucun 5(4,7)

e 5 ASA seul 56 (52,8)

e 5-ASA seul ou en association 74 (69,8)

e Corticostéroides 4 (3,8)

e Immunosuppresseur 19 (17,9)

e Anti-TNF 24 (22,6)

e Vedolizumab 6 (5,7)

e Tofacitinib 3(2,8)

Abréviations : ET : Ecart-type ; RCH : Rectocolite hémorragique ; 5-ASA : 5-aminosalicylés ; TNF : Tumour
Necrosis Factor.

Les données cliniques, biologiques et histologiques des patients a I’inclusion sont
détaillées dans le tableau 2.
La mediane du score Mayo total était a 3 [1 — 6]. Le score Mayo total était < 2 (activité

minime) chez pres de la moitié des patients (46,1 %), entre 3 et 5 (activité légere) chez 25,5
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%, entre 6 et 10 (activite modérée) chez 27,5 % et > 11 (activité sévére) chez 2 % des
patients.

La médiane du score de Nancy était de 3 [1 — 4], en sachant que le score de Nancy le plus
élevé était pris en compte chez les patients qui présentaient deux scores différents en fonction

de la localisation des biopsies (Tableau 2).

Tableau 2 : Valeurs de I’activité clinique, biologique et histologique des patients a
I’inclusion

| Caractéristiques | Valeurs
CRP (mg/L), médiane (EIQ) 5[5-6,1]
e >5mg/L, n (%) 20 (27)?
Calprotectine (ug/g), médiane (EIQ) 742 [46,5 — 2065,3]
e >50 pg/g, n (%) 7 (63,6)°
Score de Mayo total, médiane (EIQ) 3[1-6]
e Mayo < 2,n (%) 47 (46,1)°
e Mayo 3-5,n (%) 25 (24,5)°
e Mayo 6 - 10, n (%) 28 (27,5)°
e Mayo =11, n (%) 22
Score de Mayo clinique
e Fréquence des selles, médiane (EIQ) 0[0-1]°
e Saignement, médiane (EIQ) 0[0-1]°
e Evaluation globale, médiane (EIQ) 1[0-2]°
Score de Nancy, médiane (EIQ) 3[1-4]

Nombre de données manquantes : *32; 95 ;°4 ;3 ;°4; 31,
Abréviations : EIQ : Ecart interquartile ; CRP : Protéine C-réactive ; LSN : Limite supérieure de la normale.

La médiane du score Mayo endoscopique étaita 1 [0 — 4].
La médiane du score UCEIS était de 2 [0 — 4]. Les scores UCEIS élevés (6, 7 et 8) étaient
moins présents dans la population, avec respectivement 5,7 %, 2,8 % et 0 % des patients

(Tableau 3).
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Tableau 3 : Valeurs de I’activité endoscopique des patients a I’inclusion

Caractéristiques | Valeurs
Score Mayo endoscopique, médiane (EIQ) 1[0-2]°
Score UCEIS, mediane (EIQ) 2[0-4]
e UCEIS 0, n (%) 31 (29,3)
e UCEIS1, n (%) 16 (15,1)
e UCEIS2,n (%) 9(8,5)
e UCEIS 3, n (%) 15 (14,2)
e UCEIS 4, n (%) 11 (10,4)
e UCEIS 5, n (%) 15 (14,2)
e UCEIS 6, n (%) 6 (5,7)
e UCEIS7,n (%) 3(2,8)
e UCEIS 8, n (%) 0 (0)

Nombre de données manquantes : 4,
Abréviations : EIQ : Ecart interquartile ; UCEIS : Ulcerative Colitis Endoscopic Index Severity.

Les patients évaluaient I’activité de la RCH par le PtGA comme minime ou modérée
pour plus de 80 % des patients, alors que I’activité était évaluée comme nulle ou sévere
respectivement chez 10 et 10 % des patients.

Les gastro-entérologues évaluaient I’activité de la MICI par le PGA comme minime et
modérée chez 62 % des patients, tandis I’activité était évaluée comme nulle ou séveére
respectivement chez 33 % et 5 % des patients (Figure 3).

L’EVA médecin était en moyenne a 2,5, tandis que I’EVA patient était plus élevée a 4

(Tableau 4).
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Tableau 4 : Evaluation de I’activité de la maladie par les médecins et les patients a

I’inclusion
Caractéristiques Valeurs
Patient Global Assessment, n (%)
e Activité nulle 10 (9,6)*
e Activité minime 40 (38,5)°
e Activité modérée 44 (42,3)°
e Activité sévere 10 (9,6)
Physician Global Assessment, n (%)
e Activité nulle 34 (33)°
e Activité minime 31 (30,1)°
e Activité modérée 33 (32)°
e Activité sévere 5(4,9)°
EVA médecin, moyenne (ET) 2527
EVA patient, moyenne (ET) 4 (2,6)"

Nombre de données manquantes : %2 ;°3;°3; %1,

Abréviations : ET : Ecart-type ; EVA : échelle visuelle analogique.
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Activité selon PtGA

Figure 3 : Valeurs du PtGA et du PGA a I’inclusion
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Aprés exclusion des IBD-Disk incomplétement remplis (6 patients), 100 IBD-Disk
étaient analysables a I’inclusion. Les patients évaluaient 10 criteres sur une échelle de 0 a 10,
0 correspondant a un fiable impact, et 10 a un impact fort. Ainsi, plus le score était élevé, plus
le handicap était fort.

A I’inclusion, le score total moyen (x ET) de I’IBD-Disk était de 37 (+ 20,7). L’item de
I’IBD-Disk avec le score les plus élevé (pas conséquence avec le plus de handicap) était
I’item énergie, avec une moyenne a 5,1 (+ 3,1). Les deux items digestifs de I'IBD Disk,
douleurs abdominales et défécation, étaient respectivement a 4,7 (x 3,) et 4,7 (£ 3,6)

(Tableau 5).

Tableau 5 : Valeurs de I’ BD-Disk a I’inclusion

Scores, moyenne (ET) Valeurs
Score total 37 (20,7)
Douleurs abdominales 4,7 (3)
Défécation 4,7 (3,6)
Vie sociale 2,2 (2,7)
Vie professionnelle 3,7 (3,3)
Sommeil 4,3 (3,3)
Energie 5,1 (3,1)
Stress/anxiété 4.2 (3,2)
Image de soi 3(3,1)
Vie intime 2,8 (3,1)
Douleurs articulaires 2,1(2,6)

Nombre des données manquantes : * 6.
Abréviations : ET : Ecart-type.

3.2.Evaluation de la concordance entre le PtGA et le score UCEIS

La comparaison entre le Patient Global Assessment (PtGA) et le score endoscopique

UCEIS était réalisable pour 104 patients (2 données manquantes pour le PtGA).

Les résultats obtenus sont présentés dans la Figure 4.
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Dix pour cent des patients avec un score UCEIS a 0 évaluaient I’activité de la maladie selon
le PtGA comme nulle, 55 % comme minime et 35 % comme modérée. Vingt-cing pour cent
des patients avec un score UCEIS a 1 évaluaient I’activité comme nulle, 38 % comme minime
et 38 % comme modérée. Quarante-quatre pour cent des patients avec un score UCEIS a 2
évaluaient I’activité comme minime et 56 % comme modérée. Les patients avec un score
UCEIS a 3 étaient 13 % a évaluer I’activité comme nulle, 40 % comme minime et 47 %
comme modérée. Les patients avec un score UCEIS a 4 évaluaient I’activité comme nulle
dans 10 % des cas, minime pour 20 % des cas, modérée pour 50 % des cas et sévéere dans 20
% des cas. Vingt-neuf % des patients avec un score UCEIS a 5 évaluaient I’activité comme
minime, 29 % comme modérée et 43 % comme sévére. Dix-sept % des patients avec un score
UCEIS a 6 évaluaient I’activité comme minime, 67 % comme modérée et 17 % comme
sévere. Enfin, 67 % des patients avec un score UCEIS a 7 évaluaient I’activité comme

modérée, et 33 % comme sévere.
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Activité selon PtGA :
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Figure 4 : Comparaison entre le PtGA et le score UCELIS total

Suite a ces résultats, la concordance et la discordance ont été déterminées, en se basant
sur le consensus francais de pratique clinique publié en 2019*. Ainsi, les patients étaient
considérés comme concordants en cas de score UCEIS 0 et de PtGA a 0, de score UCEIS 1 et
de PtGA a 0 ou 1, de scores UCEIS 2, 3 ou 4 et de PtGA a 1 ou 2, de scores UCEIS 5, 6 et 7
et de PtGA 2 ou 3.

Cinguante-quatre patients (51,9 %) étaient finalement considérés comme concordants, alors
que 50 patients (48,1 %) étaient considérés comme discordants. Les patients considerés

comme concordants ont ensuite été comparés avec les patients considérés comme discordants.
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Les résultats en analyse univariée concernant la comparaison entre les patients

concordants et discordants, selon les caractéristiques démographiques, sont présentés

Tableau 6.

Les patients concordants ne présentaient pas de différence significative avec les patients

discordants concernant les caractéristiques telles que la durée d’évolution (6 [2 - 10] vs 5 [1 —

10], p = 0,816), I’age a I’inclusion (40,5 (16,2 %) vs 39,5 (12,8 %), p = 0,728), le sexe (sexe

féminin: 34 (63 %) vs 30 (60 %), p = 0,914), le motif de I’endoscopie (contrdle de

cicatrisation : 23 (42,6 %) vs 15 (30 %), p = 0,259) et les manifestations extra-digestives (p =

0,239). La localisation de la maladie était statistiquement significative (p = 0,135), avec plus

de patients concordants avec une atteinte E3.

Tableau 6 : Comparaison des patients concordants et discordants entre le PtGA et le
score UCEIS selon les caractéristiques démographiques de la population

Concordants Discordants p
(n=54) (n =50)
Durée d’évolution, médiane (EIQ) 6 [2 - 10] 5[1-10] 0,816
e 0a2ans (%) 16 (30,2) 16 (32,7) 0,933
e 2a4dans (%) 8 (15,1) 8 (16,3)
e >4ans (%) 29 (54,7) 25 (51)
Age a I’inclusion, moyenne (ET) 40,5 (16,2) 39,5 (12,8) 0,728
Sexe féeminin (%) 34 (63) 30 (60) 0,914
Motif de I’endoscopie : Controle de 23 (42,6) 15 (30) 0,259
cicatrisation (%)
Localisation (%) 0,135*
e E1 20 (37) 25 (50)
e E2 15 (27,8) 16 (3)
e E3 19 (35,2) 9 (18)
Manifestations extra-digestives (%) 0,239
e Aucunes 53 (98,1) 47 (94)
e Articulaires 0(0) 2(4)
e Cutanées 0 (0) 1(2)
e Hépatiques 1(1,9) 0(0)
*p<0,2

Abréviations : EIQ : Ecart interquartile ; ET : Ecart-type.
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Les résultats en analyse univariée concernant la comparaison entre les patients
concordants et discordants, selon [I’évaluation clinique, biologique, endoscopique et
histologique de I’activité et selon I’évaluation du handicap, sont présentés Tableau 7.

La comparaison des patients concordants et discordants selon I’évaluation du score Mayo
total était statistiquement significative, avec un score Mayo plus élevé chez les patients
concordants (3 [2 —6,7] vs 2 [0 — 4, 8], p = 0,008), de méme que les items du score Mayo, le
saignement (0 [0 — 1] vs 0 [0 — 1], p = 0,096), I’évaluation globale (1 [1 -2] vs0,5[0-1], p
= 0,015) et I’évaluation endoscopique (1,5 [1 — 2] vs 0 [0 — 2], p < 0,001), mais pas I’item
fréquence des selles (0 [0 — 1] vs 0 [0 — 1], p = 0,554).

La comparaison selon le score UCEIS entre les patients concordants et discordants était
également statistiguement significative, avec un score UCEIS total plus élevé chez les
patients concordants (3 [2 — 4] vs 0 [0 — 4], p < 0,001), et pour les items du score UCEIS, la
trame vasculaire (1 [1 - 2] vs 0 [0 — 1], p < 0,001), les érosions et ulceres (1 [0 - 1] vs 0 [0 -
1], p=0,017) et le saignement (1 [0 — 1] vs 0 [0 - 0,75], p = 0,004).

La CRP n’était pas significativement différente dans les deux groupes (5 [5 - 6,3] vs 5[5 -
5,9], p = 0,784), contrairement a la calprotectine fécale qui était plus élevée chez les patients
concordants (2000 [875 — 2200] vs 196 [42,3 — 447,3], p = 0,11), mais le nombre de données
était tres faible avec seulement 11 résultats sur 104 patients.

L’évaluation entre le score UCEIS et le PtGA était concordante de maniére statistiquement
significative chez les patients ayant une maladie évaluée comme active par le médecin (PGA,
p < 0,001), de maniére attendue, mais également par le patient (PtGA, p = 0,052).

De méme, ’EVA médecin était statistiquement plus élevée chez les patients concordants (2 [1
- 5] vs 0 [0 - 3], p=0,002), contrairement a I’EVA patient qui n’était pas statistiquement

significatif (3,8 [2,1 - 5,6] vs 3 [2 - 6], p = 0,86).
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La comparaison selon le score de Nancy était également significative, avec un score de Nancy
plus élevé chez les patients concordants (3 [2—4] vs 1 [0 - 3], p = 0,007).

Enfin, la comparaison avec I’IBD Disk total n’était pas significative (40 [28 — 53,5] vs 31 [14
— 53], p = 0,165). Au sein des items de I’IBD Disk, seuls les items défecation (6 [3 — 9] vs 3
[2 — 6], p = 0,018), douleurs abdominales (5 [2 — 8] vs 3 [2 — 6], p = 0,069) et vie

professionnelle (3,5 [1,8 - 7] vs 2 [0 — 5], p = 0,084) étaient statistiquement significatifs.
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Tableau 7 : Comparaison des patients concordants et discordants entre PtGA et score
UCEIS selon I’activité endoscopique, clinique et histologique et I’évaluation du handicap

Concordants Discordants p
(n = 54) (n=50)
Score de Mayo total, médiane (EIQ) 3[2-6,75] 2[0-4,8] 0,008*
e Fréquence des selles 0[0-1] 0[0-1] 0,554
e Saignement 0[0-1] 0[0-1] 0,096*
e Evaluation globale 1[1-2] 0,5[0-1] 0,015*
e Evaluation endoscopique 15[1-2] 0[0-2] <0,001*
Score UCEIS, médiane (EIQ) 3[2-4] 0[0-14] <0,001*
e Trame vasculaire 1[1-2] 0[0-1] <0,001*
e FErosions et ulcéres 1[0-1] 0[0-1] 0,017*
e Saignement 1[0-1] 0[0-0,8] 0,004*
CRP, médiane (EIQ) 5[5-6,3] 5[5-5,9] 0,784
Calprotectine, médiane (EIQ) 2000 [875-2200] 196[42,3-447,3] 0,110*
Activité selon PGA (%) <0,001*
e Inactive 7 (13,5) 27 (55,1)
e Minime 22 (42,3) 9 (18,4)
e Modérée 21 (40,4) 10 (20,4)
e Sévere 2(3,8) 3(6,1)
Activité selon PtGA (%) 0,052*
e Inactive 7 (13) 3 (6)
e Minime 18 (33,3) 22 (44)
e Modérée 27 (50) 17 (34)
o Sévere 2(3,7) 8 (16)
EVA médecin, médiane (EIQ) 2[1-5] 0[0-3] 0,002*
EVA patient, médiane (EIQ) 3,8[2,1-5,6] 3[2-6] 0,860
Score de Nancy, médiane (EIQ) 3[2-4] 1[0-3] 0,007*
IBD Disk total, médiane (EIQ) 40 [28 — 53,5] 31[14 -53] 0,165*
e Douleurs abdominales 5[2-8] 3[2-6] 0,069*
e Défécation 6[3-9] 3[1-7] 0,018*
e Viesociale 1[0-4] 1[0-4] 0,280
e Vie professionnelle 35[1,8-7] 2[0-5] 0,084*
e Sommeil 5[2-7] 3[1-7] 0,328
e Energie 5[3-8] 5[2-7] 0,735
e Stress/anxiété 411-7] 411-7] 0,888
e Image de soi 2[0-5] 2[0-5] 0,983
e Vieintime 2[0-5] 1[0-5] 0,383
e Douleur articulaire 1[0-3] 1[0-5] 0,71

*p<0,2

Abréviations : EIQ : Ecart interquartile ; ET : Ecart-type.
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Suite aux résultats de I’analyse univariée, deux modeles ont été déterminés pour
I’analyse multivariée. Le modéle de référence comprenait I’item défécation de I’IBD Disk,
I’item saignement du score Mayo et le score de Nancy. Le modéle endoscopique comprenait

les mémes facteurs que le modéle de référence, en y ajoutant les items du score UCEIS.

Les résultats de I’analyse multivariée sont présentés dans le Tableau 8. Soixante-huit
patients ont pu étre analysé dans I’analyse multivariée.
L’analyse multivaritée dans le modéle de référence n’a pas montré d’association avec I’item
défécation de I’IBD Disk, I’item saignement du score Mayo et le score de Nancy.
Dans le modele endoscopique, les facteurs du modéle de référence n’étaient également pas
significatifs, de méme que les items trame vasculaire et saignement du score UCEIS.
L’ unique résultat significatif en analyse multivariée était I’item érosions et ulcéres du score
UCEIS, avec un odds ratio a 4 [1,1 — 17,5]. Ainsi, ce facteur semble étre un facteur associé a

la concordance.

Tableau 8 : Analyse multivariée de la comparaison entre le PtGA et le score UCEIS,
selon un modéle de référence et un modéle endoscopique

Variables, OR [IC 95%] | Modele de référence | Modele endoscopique |
Défécation (IBD Disk) 0,91[0,8-1,1] 0,9[0,8-1,1]
Saignement (score Mayo) 0,8[0,4-1,6] 1,2 0,4 - 2,4]

Score de Nancy 0,7[0,5-1,1] 0,7[0,4-1,3]
Trame vasculaire (score UCEIS) 0,2[0,1-0,7]
Erosions et ulcéres (score UCEIS) 4[11-175]*
Saignement (score UCEIS) 0,8[0,3-1,9]

* Résultat significatif
Abréviations : OR : odds ratio ; IC 95% : Intervalle de confiance a 95 %.
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3.3.Evaluation de la concordance entre la perception du degré d’activité

de la RCH des patients et des médecins

La comparaison entre Physician Global Assessment (PGA) et Patient Global
Assessment (PtGA) était realisable pour 101 patients a I’inclusion (3 données manquantes
pour le PGA et 2 données manquantes pour le PtGA).

Les médecins évaluaient I’activité de la maladie de la méme maniere que leurs patients dans
39 % des cas [IC 95 % = 18 — 60], tandis qu’ils évaluaient de maniere différente dans 61 %
des cas [IC 95 % = 40 — 72]. Treize patients (13 %) évaluaient I’activité de leur maladie de
facon moindre par rapport a I’évaluation faite par le médecin, tandis que 49 patients (49 %)

étaient plus pessimistes que le médecin (Tableau 9).

Tableau 9 : Tableau de contingence comparant PGA et PtGA a I’inclusion

Physician Global Assessment

Activité Nulle Minime Modérée Sévere Total
Nulle 6 3 0 0 9
Patient Global  Minime 17 14 8 0 39
Assessment Modérée 11 14 16 2 43
Sévere 0 0 7 3 10
Total 34 31 31 5
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4. DISCUSSION

La rectocolite hémorragique est une pathologie chronique dont les objectifs
thérapeutiques ultimes, définis selon le consensus STRIDE***2, recommandent d’obtenir une
rémission clinique, endoscopique et histologique, et a pour but final I’amélioration des PRO.
L’évaluation de I’activité de la maladie par le médecin se fait avec I’endoscopie, gold-
standard pour I’évaluation de la cicatrisation muqueuse ; cependant, les symptdmes des
patients, notamment la fréquence des selles, ne sont pas forcément corrélés a la cicatrisation
muqueuse.

Ainsi, I’évaluation de I’activité de la maladie entre patients et médecins peut étre différente,
ce qui peut avoir un retentissement sur la relation médecin-patient.

L’objectif de notre travail était d’évaluer la concordance entre la perception du degré
d’activité de la rectocolite hémorragique entre les patients et les médecins, par I’évaluation du

Patient Global Assessment (PtGA) et de I’endoscopie digestive basse selon le score UCEIS.

En se basant sur le consensus francais de pratique clinique publié en 2019%, nous
avons constaté qu’un peu plus de la moitié des patients (51,9 %) avaient une évaluation
concordante entre le PtGA et le score UCEIS.

Les patients concordants présentaient des scores endoscopiques plus élevés, et de
maniere attendue, une évaluation de I’activité par les médecins (PGA et EVA médecin) plus
élevée également. lls présentaient également une évaluation de I’activité par les patients par le
PtGA plus élevée. Contrairement a I’étude de Tsuda® ou I’activité de la maladie évaluée par
le patient selon ’EVA était corrélée a I’activité endoscopique dans la RCH, I’activité de la
maladie évaluée par I’EVA patient n’était ici pas significativement différente.

En analyse multivariée, la présence d’érosions et d’ulcéres du score UCEIS était I’unique

facteur qui semblait étre associé a la concordance.

39



Les patients qui évaluaient I’activité de leur maladie de facon concordante avec
I’endoscopie avaient une RCH plus active endoscopiquement et avaient plus de rectorragies,
mais une fréquence des selles variable. Ces résultats sont similaires a ceux de I’étude de J-F.

Colombel®®

qui retrouvait, a I’opposé, une bonne concordance entre une maladie
endoscopiquement quiescente et I’absence de rectorragies, a I’inverse de la fréquence des
selles. De méme, dans I’étude de Jharap®, I’absence de rectorragies et une fréquence des
selles normale étaient souvent prédictifs de la cicatrisation muqueuse, mais une normalisation
compléte de la fréquence des selles n’était que rarement retrouvee chez les patients avec
cicatrisation muqueuse. Ainsi, les patients discordants dans notre étude sont ceux qui sont
cicatrisés mais qui se considerent en poussée minime a modérée. Il est possible que ces
patients présentent d’autres anomalies, non en rapport avec l’activité, expliquant leurs
symptdmes, comme une modification de la perméabilité intestinale, du microbiote intestinal
ou du systéme nerveux entérique, qui n’ont pas été étudiés.

L’I1BD Disk eétait significativement plus élevé chez les patients concordants, de méme
que I’item défécation de I’IBD Disk. Cet item évaluant la régulation de la défecation, avec
notamment les urgences défécatoires, et non pas le nombre de selles en plus du nombre
habituel comme I’item fréquence des selles du score Mayo, est plus représentatif des
symptomes liés a la présence d’un syndrome rectal, et donc a I’activité de la maladie,
contrairement a la fréquence des selles, qui peut étre modifiée en cas d’anomalies pariétales
cicatricielles®®. Ce résultat peut étre expliqué par la localisation rectale plus fréquente chez les
patients inclus dans I’étude.

D’aprés le consensus STRIDE 11®2, la rémission clinique et la rémission endoscopique
sont les deux premiers objectifs thérapeutiques a obtenir, avec le méme niveau d’importance
(score 2,3 vs score 2,4). Cela suggere donc qu’il est nécessaire de s’intéresser a la prise en

charge symptomatique afin d’obtenir ces deux objectifs.
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Les médecins évaluaient le plus souvent de maniere différente (61 % des cas) des
patients I’activité de la maladie. Les patients évaluaient le plus souvent de fagon plus
pessimiste que les médecins I’activité de la maladie (49 patients évaluaient de facon plus
pessimiste que le médecin). Ainsi, dans notre étude, seuls 10 % des patients se considéraient
en rémission (PtGA) contre 33 % des médecins (PGA). Ces résultats sont similaires aux

études réalisées dans les rhumatismes articulaires®*®°

, ou les patients pensaient leur maladie
plus sévere que leurs médecins. Cette différence d’évaluation peut avoir un impact sur la
relation médecin-patient. En effet, les patients peuvent se sentir insuffisamment compris par
leur médecin, ce qui peut altérer I’observance et le suivi des patients. De méme, I’étude
NORMAL® a identifié des disparités entre les patients et les médecins sur la perception de
I’impact de la RCH sur la vie des patients.

Cette différence d’évaluation de I’activité de la maladie entre patients et médecins pourrait
s’expliquer par une définition de la poussée différente entre patients et médecins. Certains
patients tiennent possiblement compte d’autres critéeres que les symptémes digestifs pour
évaluer I’activité de leur maladie, et par conséquent considérent leur maladie comme active
lorsque la RCH est responsable d’asthénie et d’altérations psychologiques et socio-
professionnelles, malgré I’absence de symptomes digestifs. L’étude ENMENTE® a en effet
montré qu’il existait un écart entre les perceptions des médecins et des patients quant a
I'impact des aspects psychologiques dans les MICI, les patients percevant un impact plus
important que les médecins. Néanmoins, en analysant les résultats des items non digestifs de
I’IBD Disk, il n’existe pas de différence entre les patients concordants et discordants. Il faut
cependant noter que I’évaluation de I’activité par les médecins a été faite apres la réalisation
de I’endoscopie. Considérant qu’il n’existait pas de concordance entre une activité faible ou

nulle endoscopique et la perception des patients, I’évaluation clinique de I’activité des

41



médecins a été probablement minorée devant la constatation de I’absence de lésion
significative endoscopique expliquant une partie de la discordance médecins-patients.

En conséquence, I’activité de la maladie évaluée différemment par les patients peut étre a
I’origine d’objectifs de traitement différents pour les patients, qui ne correspondent pas
uniqguement a I’amélioration du transit et des rectorragies, mais possiblement a une
diminution de I’asthénie et des retentissements psychologiques et socio-professionnels de leur
maladie. L’étude CARES® a montré que la moitié des patients atteints de RCH modérée &
sévere traites par un traitement conventionnel étaient insatisfaits de leurs traitements.

Améliorer la communication entre les patients et les médecins mais également aider les
patients dans la compréhension de leur maladie sont des éléments essentiels pour garantir

I'engagement et I'implication des patients dans la gestion & long terme de leur maladie®.

Le premier point fort de cette étude est qu’il s’agit d’une étude multicentrique, ayant
inclus prospectivement un grand nombre de patients suivis en centre de référence tertiaire et
en population générale.

Les patients suivis dans des CHU sont fréquemment des patients ayant des atteintes plus
séveres, avec plus de complications, et une extension plus importante, comme cela a été
montré dans une étude menée sur plus de 400 patients atteints de MICI®®. Ils sont également
plus susceptibles de recevoir des traitements plus agressifs.

Le recrutement des patients dans des CHU et en clinique permet une meilleure
représentativité de I’échantillon inclus par rapport a la population francaise. En effet 70 % des
patients inclus étaient traités par 5-ASA, dont 53 % de fagon exclusive.

Ainsi, les différentes localisations de la maladie étaient reparties de fagon globalement

similaire a la population générale, malgré une proportion plus importante de rectite (42,5 %).
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Les patients discordants présentaient d’ailleurs plus de rectite ou d’atteinte colique gauche
que de pancolite.

D’autre part, les endoscopies étaient réalisées par des médecins spécialisés dans les
MICI, et non par des gastro-entérologues généralistes, ce qui permet probablement une

meilleure concordance inter-opérateur et dans les évaluations endoscopiques.

L’étude RectEVA présente cependant un certain nombre de limites.

Tout d’abord, le PtGA évalue I’activité de la maladie évaluée par le patient, mais il existe de
nombreux facteurs confondants pouvant influencer I’évaluation subjective de I’activité,
notamment I’asthénie, le retentissement psychologique et socio-professionnel de la maladie,
ainsi que la présence de manifestations extra-digestives telles que les douleurs articulaires, qui
peuvent accentuer le handicap’. Dans notre étude, les patients concordants et discordants ne
présentaient toutefois pas de différence concernant ces items évalués dans I’IBD Disk.
L’évaluation de I’activité par les patients était différente entre le PtGA et I’EVA patient. 1l est
possible que les patients aient eu des difficultés a évaluer I’activité de leur maladie par le
PtGA.

Une autre limite de I’étude est liée a la fagon de déterminer les patients concordants et
discordants, basée sur le consensus francais de pratique clinique publié en 2019%. Cette
détermination était exigeante, avec uniquement la moitié des patients considérés comme
concordants. Cette définition était également arbitraire, bien que basée sur le consensus
francais de pratique clinique, et pourrait expliquer que pres de la moitié des patients étaient
discordants.

Il est également possible que notre étude manque de puissance, et qu’un nombre plus

important de patients nous aurait permis d’identifier plus de facteurs de concordance.
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D’autre part, les traitements locaux (5-ASA en suppositoire ou lavement, corticoides
en lavement) n’ont pas été renseignés et ils peuvent étre responsables d’une cicatrisation

recto-sigmoidienne pouvant participer a I’importance de la discordance.

Cette étude pourra se poursuivre avec d’autres objectifs secondaires, tels que définir la
concordance entre la perception d’activité du patient et du médecin et cicatrisation
histologique, entre la perception d’activité du patient et du médecin et handicap, entre le score
d’activité clinique et endoscopique de la maladie et le degré de handicap du patient et entre la

cicatrisation muqueuse et le handicap digestif et global dans la RCH.
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5. CONCLUSION

L’étude RectEVA est une étude de cohorte multicentrique dont I’objectif était
d’évaluer la concordance entre la perception du degré d’activité de la RCH entre les patients
et les médecins, par I’évaluation du Patient Global Assessment (PtGA) et de I’endoscopie
digestive basse par le score UCEIS, en se basant sur le consensus francais de 2019 pour
définir la concordance.

Les patients concordants entre le PtGA et le score UCEIS avaient une maladie plus
active endoscopiquement. Les médecins évaluaient I’activité de la maladie le plus souvent de
maniere différente des patients, ces derniers I’évaluant le plus souvent de fagon plus
pessimiste. L’item érosions et ulcéres du score UCEIS était le seul facteur de concordance
identifié a I’issue de I’analyse multivariée de notre étude.

Par conséquent, I’évaluation endoscopique reste pertinente pour ajuster la prise en charge
thérapeutique. Améliorer la communication entre patients et médecins et la compréhension
des patients sur leur maladie sont des éléments essentiels pour accompagner la prise en
charge, notamment chez les patients discordants par rapport a I’évaluation faite par le

médecin.
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ANNEXES

Annexe 1 : Score de Mayo

: normale

: 1 a 2 selles en plus du nombre habituel
: 3 a4 selles en plus du nombre habituel
: >5 selles en plus du nombre habituel

: absent

: < 50% des émissions

: > 50% des émissions

: sang pur par l'anus

: quiescente

: activité légere

: activité modérée

: maladie sévere

: normal ou maladie inactive

Fréguence des selles

Présence de sang dans les selles

Appréciation globale de la
gravité

O W NEFP OWNPEFEPEO WNDNPFk o

Evaluation de la sévérité des
Iésions endoscopiques
(lors d’une rectosigmoidoscopie)

1 : anomalies légéres

(érytheme, diminution de la trame vasculaire, légére
fragilité)

2 : anomalies modérees

(érytheme franc, disparition de la trame vasculaire,
fragilité, érosions)

3 : anomalies séveres

(saignement spontané, ulcérations)



Annexe 2 : Score de Lichtiger

Nombre de selles par jour
(en plus du nombre habituel)

Selles nocturnes

Saignement rectal
(en pourcentage du nombre de selles)

Incontinence fécale

Douleurs abdominales

Etat général

Douleur abdominale provoquée

Nécessité d’un anti-diarrhéique

~N 01w O
1
O o B~

[EEN
o
@D
—

=2
c
w

Absent

<50 %

> 50 %

100 %

Non

Oui

Aucunes
Légeres
Moyennes
Intenses
Parfait

Trés bon
Bon

Moyen
Mauvais
Trés mauvais
Aucune
Légere et localisée
Moyenne et diffuse
Importante
Non

Oui

P O W NNPFP OO, WNPFP O WDMNPEPOPFPOWMNPEPFOPRPOPMWNDNDLPEL O
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Annexe 3 : Score UCEIS

Trame 0 : Normal
vasculaire
1 : Disparition partielle
2 : Disparition
Saignement 0 : Aucun
1 : Muqueux

2 : Luminal, discret

3 : Luminal modéré ou

sévere
Ulcéres (Iésions 0 : Aucune
les plus 1 : Erosions
séveres)

2 : Ulcérations
superficielles
3 : Ulceérations profondes

Trame vasculaire normale avec arborisation
capillaire nettement visible

Disparition partielle de la trame vasculaire
Disparition complete de la trame vasculaire
Absence de sang visible

Traces de sang coagulé a la surface de la
muqueuse, lavable lors de I’endoscopie
Présence de sang frais en faible quantité
dans la lumiére

Présence nette de sang frais dans la lumiére
OU Suintement hémorragique de la
muqueuse persistant apres lavage

Absence d’ulcération visible

Ulcérations planes (<5mm) a fond blanc ou
jaune

Ulcérations planes (>5mm), recouvertes
d’un enduit fibrineux

Ulcérations creusantes, a bords surélevés
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Annexe 4 : Score de Robarts

Infiltrat inflammatoire
chronique

x1

Polynucléaires neutrophiles
dans la lamina propria

X 2

Polynucléaires neutrophiles
dans I’épithélium

X3
Erosions ou ulcération

X5

Annexe 5 : Score de Nancy

Grade 0
Grade 1
Grade 2
Grade 3

sévere
Grade 4

0 = Pas d’augmentation

1 = Augmentation minime mais sans équivoque

2 = Augmentation modérée

3 = Augmentation majeure

0 = Aucuns

1 = Augmentation minime mais sans équivoque

2 = Augmentation modérée

3 = Augmentation majeure

0 = Aucuns

1 = < 5% de cryptes impliquées

2 = < 50% de cryptes impliquées

3 =>50% de cryptes impliquées

0 = Pas d’érosion, d’ulcération ou de tissu de granulation
1 = Epithélium de récupération + inflammation adjacente
ou probable érosion

2 = Erosion sans équivoque

3 = Ulceére ou tissu de granulation

Infiltrat inflammatoire chronique absent ou minime

Infiltrat inflammatoire chronique, sans infiltrat inflammatoire aigue
Maladie légérement active avec infiltrat inflammatoire aigue minime
Maladie modérément active avec infiltrat inflammatoire aigue modérée ou

Maladie séverement active avec ulcérations histologiques
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Annexe 6 :

Questionnaire IBD Disk (version francaise)
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Annexe 7 : Avis du Groupe Nantais d’Ethique dans le Domaine de la Santé (GNEDS)

AVIS
Groupe Nantais d’Ethique dans le Domaine de la Santé (GNEDS)
Nom du protocole REctEvA
Code et versioning
Investigateur principal Docteur TRANG
Lieu de Iétude CHU Nantes. Rennes. Angers. Clinique Jules Verne
Type de I'étude Multicentrique. prospective et rétrospective B
Type patients/participants Patients porteurs de MIC] vus par endoscopie
Nombre de patients/participants 100
revus
Objectif principal Coneordance entre perception du degré d activité de la RCII
par le patient et le score endoscopique
Objectif secondaire Concordance patienl-médecin, handicap et histologie

Documents communiqués

Justification de I¢ude Oui
Meéthodologie Oui

Lettre d”information et Oui
lettre de consentement

Remarque générale

Le GNEDS formule d’abord la remarque qu'il n’a pas pour mission de donner un avis sur les aspects

scientifiques du protocole, en particulier sur I"adéquation de la méthodologie aux objectifs poursuivis
—par I’étude. 1} ne tient compte des dommées d ordre scientifique et méthodologique que dans la mesure

ol elles ont des implications d”ordre éthique. Dans le cas présent, il se bornera a constater que les

objectifs de cetre étude et sa méthodologie sont conformes aux principes de Iéthique.

Confidentialité
Confidentialit¢ Oui
Anonymat Qui

CNIL Oui MR003

Commentaires :

Information et consentement

Consentement :
Recucil nécessaire | Oui
Type consentement préférable | ORAL
Tragabilité dans le dossier g | Oui
Commentaires :
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Annexe 8 : Questionnaire remis au patient et au médecin a I’inclusion (1)

RectEVA : Evaluation de la concordance entre la
perception du degré d’activité de la rectocolite
hémorragique entre les médecins et les patients

Thése en médecine de Juliette BOILEVE

Documents du questionnaire :

. . Collez&étiquette&iu&
1. Lettre d’information patient8ci&

2. Questionnaire patient
3. Questionnaire médecin

1!
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Annexe 8 : Questionnaire remis au patient et au médecin a I’inclusion (2)

CENTRE HOSPITALIER

UNIVERSITAIRE DENANTES Note d’information pour la participation a la recherche

« Etude prospective multicentrique, évaluant la concordance entre
I’évaluation de I'activité de la maladie entre les médecins et les patients
dans la rectocolite hémorragique »

Titre abrégé : « RectEvA»

Promoteur : CHU de Nantes

Ce document est remis a la personne participant a la recherche

Madame, Monsieur,

Le Centre Hospitalier et Universitaire de Nantes souhaite mener une recherche dont il est le promoteur (c’est a dire
qu'il en est responsable et qu’il I'organise). Cette recherche a pour objectif d’étudier la concordance entre
I'évaluation de l'activité de la maladie par votre médecin et par vous-méme, dans le cadre du suivi de votre
rectocolite hémorragique lors d’'une consultation.

Cette recherche est réalisée a partir de données médicales collectées au cours de votre prise en charge et grace
aux réponses que vous apporterez au(x) questionnaire(s) qui vous vous sont remis lors des consultations.

Les échantillons des biopsies qui seront réalisées durant votre endoscopie pourront étre utilisés pour d’autres
recherches. C’est pourquoi un formulaire d’information et de recueil de consentement spécifique a cette
biocollection vous est présenté en paralléle du présent document.

Cette recherche est réalisée en collaboration avec le CHU de Rennes, le CHU d’Angers, et la clinique Jules Verne.

Votre participation a la recherche, au cas ou vous donneriez votre accord, ne pourra vous étre confirmée qu’a la
condition que vous remplissiez tous les critéres d’inclusion pour participer a cette recherche.

Cette recherche ne présente pas de risque pour votre santé. Les résultats qui en seront issus ne permettront pas
d’apporter des informations pertinentes pour votre santé en particulier. lls favoriseront le développement des
connaissances dans le domaine des maladies inflammatoires chroniques et devront étre confirmés, ensuite, par
des études cliniques complémentaires, afin de permetire I'essor de nouvelles méthodes de diagnostic, de
nouveaux traitements chirurgicaux ou thérapeutiques.

Dans le cadre de cette recherche, un traitement informatique de vos données personnelles va étre mis en osuvre :
cela permettra d’analyser les résultats de la recherche et de remplir I'objectif de la recherche.

Pour cela, les données vous concernant seront recueillies dans un fichier informatique auquel aura accés le
Promoteur de la recherche (CHU de Nantes).

Afin d’assurer leur confidentialité, ces données seront identifiées par un numéro de code et vos initiales.

Vos données pourront, dans des conditions assurant leur confidentialité, via des plateformes ou serveurs
sécurisés, faire I'objet de transferts nationaux (comme, par exemple, aux personnes ou sociétés agissant pour le
compte du CHU, aux autorités sanitaires habilitées) pour cette étude, ou pour d'autres recherches ultérieures,
exclusivement a des fins scientifiques.

Au sein de I'Europe, la protection de vos données est garantie (Réglement européen UE 2016/679). Hors Europe,
vos données pourront étre transmises dans des états n'ayant pas le méme niveau d'exigence en termes de
protection des données. Le cas échéant, le Promoteur prendra toutes les mesures nécessaires pour protéger les
données recueillies et devra s’engager a assurer un niveau de sécurité équivalent a celui couvert par les lois
francaises et européennes pour les données envoyées a I'étranger. Si vous le souhaitez, vous pouvez obtenir la
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Annexe 8 : Questionnaire remis au patient et au médecin a I’inclusion (3)

copie de I'ensemble des mesures prises pour assurer I'ensemble de la protection de vos données auprés du
Délégué ala Protection des Données (DPQO) voir en fin de document, paragraphe « vos contacts ».

Vos données seront susceptibles d’étre exploitées dans le cadre de publications ou de communications ; dans ce
cas votre anonymat sera préservé.

Conformément aux dispositions de la loi relative a l'informatique aux fichiers et aux libertés (loi modifiée du 6
janvier 1978), de la loi n® 2018-493 du 20 juin 2018 relative a la protection des données personnelles et du
Reéglement (UE) 2016/679 du Parlement européen et du Conseil du 27 avril 2016 relatif a la protection des
personnes physiques a I'égard du traitement des données a caractére personnel et a la libre circulation de ces
données (RGPD), vous disposez d’un droit d’accés, de rectification, de portabilité, de limitation et d’opposition du
traitement de vos données personnelles. Quant au droit d’effacement, si vous décidez de retirer votre
consentement pour participer a la recherche, les données obtenues avant que celui-ci n'ait été retiré seront
utilisées conformément a l'article L.1122-1-1 du CSP. Les données recueillies aprés le retrait de votre
consentement ne seront pas utilisées pour cette recherche et resteront destinées a l'usage strict du soin. Vous
pouvez également porter une réclamation auprés d'une autorité de contréle (CNIL pour la France:
hitps://www.cnil .fr/fr/'webform/adresser-une-plainte/ ).

Ces données pourront étre utilisées lors de recherches ultérieures exclusivement a des fins scientifiques. Vous
pouvez retirer votre consentement a cette utilisation ultérieure ou exercer votre faculté d'opposition a tout moment.

Vous pouvez également accéder directement ou par l'intermédiaire d'un médecin de votre choix a I'ensemble de
vos données médicales en application des dispositions de I'article L 1111-7 du Code de la Santé Publique.

Vos données seront conservées tout au long de la recherche. Aprés la fin de la recherche, les données seront
archivées pour une durée de 15 ans, puis détruites.

L’investigateur pourra vous informer, sur votre demande, des résultats globaux de cette recherche.

Pour en savoir plus ou exercer vos droits concernant vos données, voir en fin de document, paragraphe « vos
contacts ».

Cette recherche est conforme :

- alaloi « Informatique et Libertés » du 6 janvier 1978 modifiée et la loi n° 2018-493 du 20 juin 2018 relative a la
protection des données personnelles,

- au Réglement (UE) 2016/679 du Parlement européen et du Conseil du 27 avril 2016 relatif a la protection des
personnes physiques a I'égard du traitement des données a caractére personnel et a la libre circulation de ces
données (RGPD).

Ce projet ainsi que le présent document ont été présentés au Groupe Nantais d'éthique dans le domaine de la
Santé (GNEDS).

Votre participation a cette recherche est libre. Vous pouvez refuser de participer a cette recherche, et vous pouvez
a tout moment vous retirer de cette recherche, sans préjudice. Cela n’aura aucune conséquence sur la qualité des
soins qui vous seront donnés; vous devez simplement en informer l'investigateur.
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Annexe 8 : Questionnaire remis au patient et au médecin a I’inclusion (4)

VOS CONTACTS :

Pour toute question concernant I'étude, retrait de consentement, ou pour exercer vos droits concernant vos
données (acces, rectification, etc...), votre contact priviégié est :

L'investigateur coordonnateur de la recherche :
Dr TRANG-POISSON Caroline
- Hoétel Dieu 1 place Alexis Ricordeau 44000 Nantes

< 02.40 08 33 33

Le coordonnateur scientifique :
Juliette BOILEVE, interne spécialisé dans le service
" Hétel Dieu 1 place Alexis Ricordeau 44000 Nantes

3< 02.40 08 33 33

Pour toute question générale sur le traitement de vos données :

Le promoteur de la recherche, responsable du traitement :
CHU de Nantes, direction de la recherche

5 allée de I'lle Gloriette, 44093 NANTES Cedex 1

Le Délégué a la Protection des Données (DPO) :

vosdonneespersonnelles@chu-nantes.fr

Merci de conserver cette notice d'information

61



Annexe 8 : Questionnaire remis au patient et au médecin a I’inclusion (5)

RectEVA : Evaluation de la
concordance entre la perception du

degré d’activité de la rectocolite QUESTIONNAIRE
! hémorragique entre les médecins DESTINE AUX
! PATIENTS

et les patients

Merci de ne remplir qu'un seul questionnaire.

Merci de remplir ce questionnaire avant votre endoscopie.

En pratique, veuillez cocher les cases correspondant a vos réponses ou inscrire les
précisions demandées.

Merci de bien vouloir répondre a toutes les questions.

Questions générales :

NOM Prénom :
Date de nalssance mij mij LLURLURLH R

Centre de soin :

Date du remplissage du questionnaire : | ™™ ™[] ™™ ™™

Sexe: [C Femme 1  Homme

Evaluation du PtGA ou Patient Global Assessment :

Indiquez comment vous évaluez I'activité votre maladie en cochant la case correspondante a
droite du tableau.

0 : Absence de maladie active
1: Maladie minime

2 - Maladie modérée

3 Maladie sévére

|

Oogig

\ Evaluation de I’échelle visuelle analogique du patient :

Sur une échelle de 0 & 10, 0 étant la rémission et 10 le maximum de |la pousseée, comment
vous situez-vous actuellement ?

Veuillez indiguer votre évaluation sur la lighe ci-dessous en mettant un trait vertical sur
F'échelle & l'endroit qui correspond a votre impression.

0 10
Rémission Maximum de la
poussée

1!



Annexe 8 : Questionnaire remis au patient et au médecin a I’inclusion (6)

RectEVA : Evaluation de la
concordance entre la perception du

degré d’activité de la rectocolite QUESTIONNAIRE
I hémorragique entre les médecins DESTINE AUX
! et les patients PATIENTS
IBD Disk :
%
i m Jai eu des douleurs
o m , !':;n au ventre etlou J'ai eu des selles urgentes
Hf; u "; ns 3 lestomac que J‘al eu du mal & gérer ;
me fant Jouftry trouver des toilettes 3 temps
\ a été un probléme et jai
. e parfois eu des difficultés
Jai eu des difficultés : 0
d'ordre psychologigue d'essupageinettoyage
etiou physique dans
ma sexualité
p %ﬂ
A
r. 1\ h Jai eu des difficultés
A E] dans ma relation
| aux autres etlou des
b W difficultés d'intégration
Jen‘aimepas i
mon corps ou y _
certaines parties
de mon corps r—
Jai eu des difficultés
_ dans mes activités
"~ professionnelles ou dans
Je me suis senti(e) mes études ou dans la
triste, mon moral a réalisation des téches
é1é bas, ou je me suis ey, R quotidiennes
sentile) déprimé(e) o N
etlou inquiet(éte) D Jai eu des difficulté:
etlou anxieux{éuse) Je ne me suis jamais d:‘s::nm:fi p::u :
senti(e) véritablement ’
Gl exemple des problémes
repostie) I'sl manque d‘endormissement,des
d‘énergie, je me suis y
sentife) fatigué(e) réveils nocturnes fréquents
ou des réveils trés
matinaux sans possibllité
(o] de rendormissement
Pour chaque item, entourez le chiffre qui correspond au ressenti pendant
la semaine qui vient de s'écouler
< L
0 1 2 3 L] 5 6 7 B 9 10
Pas du tout d’accord Ni d'accord ni pas d'accord Tout & fait d'accord

2!
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Annexe 8 : Questionnaire remis au patient et au médecin a I’inclusion (7)

RectEVA : Evaluation de la
concordance entre la perception du
degré d’activité de la rectocolite QUESTIONNAIRE
! hémorragique entre les médecins DESTINE AUX

| et les patients ~ MEDECINS
Merci de remplir ce questionnaire aprés I'endoscopie.

En pratique, veuillez cocher les cases correspondant a vos réponses ou inscrire les
précisions demandées.

Merci de bien vouloir répondre a toutes les questions.

Pour les scores, merci de noter les lésions les plus severes.

Procédure pour les photos et biopsies :
Utilisation d’endoscopes EG 760 ou EC 760

Au cours de la descente, au niveau :

- Zone saine si visible (en notant le repére par rapport a la marge anale)
- Sigmoide (en notant le repére par rapport a la marge anale)

- Rectum (en notant le repére par rapport a la marge anale)

Réalisation dans l'ordre :

1. Photos en lumiére blanche

2. Photos en zoom (2-3 pas) mode BLI
3. 2 biopsies

Questions générales :

!

. Médecin remplissant le questionnaire :
Collez ’étiquetteldulpatient!

icil Centre de soin :

Date du remplissage du questionnaire : [™]™] ™™ ™™ "1™

1. En quelle année a été diagnostiquée la rectocolite hémorragique 7 |™|"|™™
2. Quelle est I'atteinte de la rectocolite hémorragique (E1, E2, E3) ?

3. Existe-il des manifestations extra-digestives ? O Oui 1 Non
Si oui, lesquels ?

4. Quels sont les traitements précédents de votre patient ? Indiquez les dates de début
et de fin si disponibles.

5. Quel est le traitement actuel de votre patient ?

6. Quel est le résultat du dernier dosage de CRP ? ["[™|™]™|mg/L

7. Quel est le résultat du dernier dosage de calprotectine fecale, et a quelle date a-t-il

été réalisé 2 | N[ s #ug/g le ™1™ [ [

1!
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Annexe 8 : Questionnaire remis au patient et au médecin a I’inclusion (8)

RectEVA : Evaluation de la
concordance entre la perception du
degré d’activité de la rectocolite

QUESTIONNAIRE

! hémorragique entre les médecins DESTINE AUX
| et les patients . MEDECINS
Questions générales sur 'endoscopie
Anesthésie générale: 7 Oui O Non
Motif principal de I'endoscopie :

# Contréle de cicatrisation muqueuse
~ Poussée
»*Recherche de dysplasie
~ Autre |
Localisations des photos/biopsies en cm par rapport a la marge anale
- Zone saines : cm ou NA
- sigmoide : cm ou NA
- Rectum : cm
Qualité de la préparation : Score de Boston
Complétez le résultat pour chaque segment dans les cases vides.
Score de Boston Score du célon Score du célon Score du célon
TOTAL droit transverse y gauche
compris les angles
Reésultat !
Score 1 2 3
Partie non vue car | Résidus ou coloration Aucun résidu
D inti residus non aspirables solide, ou liquide
escription aspirables

2!
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Annexe 8 : Questionnaire remis au patient et au médecin a I’inclusion (9)

RectEVA : Evaluation de la

concordance entre la perception du
degré d’activité de la rectocolite

QUESTIONNAIRE

! hémorragique entre les médecins DESTINE AUX
| et les patients MEDECINS
Score de Mayo :

Indiquez le sous score Mayo dans la case de droite.
0 : normale
1:14 2 selles en plus du nombre
habituel
Fréquence des selles 2:3 a4 selles en plus du nombre P
habituel
3 : >b5 selles en plus du nombre habituel
0 : absent
Présence de sang dans les | 1: < 50% des émissions "
selles 2 : > 50% des émissions
3 : sang pur par l'anus
0 : quiescente
Appréciation globale de la 1: activité légére Il
gravité 2 : activité modérée
3 : maladie sévére
0 : normal ou maladie inactive
1:anomalies |égéres
(érythéme, diminution de la trame
Evaluation de la sévérité vasculaire, |égére fragilité)
des lésions endoscopiques | 2 : anomalies modérées WL
(lors d’'une (érythéme franc, disparition de la trame
rectosigmoidoscopie) vasculaire, fragilité, érosions)
3 : anomalies sévéres
(saignement spontané, ulcérations)
|
Score UCEIS :
Cochez la réponse dans la case de droite.
Trame vasculaire normale
0 : Normal avec arborisation capillaire J
nettement visible
Trame vasculaire 1 : Disparition Disparition partielle de la O
partielle trame vasculaire
2 : Disparition Disparition compléte de la I
trame vasculaire
0: Aucun Absence de sang visible Z|
1 : Muqueux Traces de sang coagulé a
la surface de la muqueuse, J
lavable lors de I'endoscopie
Saignement 2 : Luminal, Présence de sang frais en
discret faible quantité dans la |
lumiére
3 Luminal Présence nette de sang
moderé ou frais dans la lumiére
3!
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Annexe 8 : Questionnaire remis au patient et au médecin a I’inclusion (10)

RectEVA : Evaluation de la
concordance entre la perception du
degré d’activité de la rectocolite

QUESTIONNAIRE

Ulcéres (Iésions les
plus séveéres)

hémorragique entre les médecins DESTINE AUX
et les patients ~ MEDECINS
séveére ou J
Suintement hémorragique
[Jde la muqueuse
persistant aprés lavage
0 : Aucune Absence d’ulcération visible 7
1 Erosions Ulcérations planes (<5mm) J
) a fond blanc ou jaune
. ot Ulcérations planes (>5mm),
gu lél,-cfﬁﬁlggs recouvertes d'un enduit |
P fibrineux
3 [ ulcérations Ulcérations creusantes, a |
profondes bords surélevés

Evaluation du PGA ou Physician Global Assessment :

Indiquez comment vous évaluez I'activité de la maladie de votre patient en cochant la case
correspondante a droite du tableau.

0 : Absence de maladie active

1: Maladie minime

2 - Maladie modérée

3. Maladie sévére

o|aioic

Evaluation de I’échelle visuelle analogique du médecin:

Sur une échelle de 0 &4 10, 0 étant la rémission et 10 le maximum de la poussée, comment
situez-vous le patient actuellement ?

Veuillez indiguer votre évaluation sur la lighe ci-dessous en mettant un trait vertical sur
I'échelle a Fendroit qui correspond a votre impression.

0

10

Rémission

Maximum de la
poussée

4l
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Annexe 8 : Questionnaire remis au patient et au médecin a I’inclusion (11)

RectEVA : Evaluation de la
concordance entre la perception du

degré d’activité de la rectocolite QUESTIONNAIRE
! hémorragique entre les médecins DESTINE AUX
! MEDECINS

| et les patients .

| ZOOM (si disponible) :

+ Score de Picasso modifié :

Score | Aspect
Score Muqueux
1 Normal Cryptes
arrondies/allongées/absentes
2 Inflammation légere Cryptes arrondies avec micro-
érosions
3 Inflammation modérée Mosaique, cryptes allongées
avec érosions
4 Inflammation sévére Cryptes nécrosées avec
hyperplasie des cryptes et
ulcéres
Score vasculaire
1 Vaisseaux arrondis entourant
Normal les cryptes / Vaisseaux
abandonnés ou vaisseaux
spiralés isolés
2 Inflammation légére Vaisseaux arrondis, tortueux
3 Inflammation modérée Vaisseaux dilatés avec
saignement intra-muqueux
4 Inflammation sévére Vaisseaux détruits avec
saignement luminal spontané
Score total Chromo + Zoom mode BLI Score muqueux + score vasculaire

+ Reésultats

Rectum Sigmoide (20 a 30 Zone saine (si vue)

cm)
Ant ‘Rq ‘Post Rg | Ant Rq‘Post Rqg | Ant Rq‘Post Rqg
5!
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Annexe 8 : Questionnaire remis au patient et au médecin a I’inclusion (12)

RectEVA : Evaluation de la
concordance entre la perception du
degré d’activité de la rectocolite QUESTIONNAIRE
! hémorragique entre les médecins DESTINE AUX

: et les patients . MEDECINS

Qualité de I''mage
(mauvaise/correcte/bonne)

Architecture réguliére (O/ N)

Destruction des
cryptes (O/N)

Diamétre (um)

Elargissement de I'espace
entre les cryptes (O/N)

Dilatation du centre des
cryptes (O/N)

Vaisseaux réguliers (O/N)

Diamétre vaisseaux >20um
(O/N)

NB : Ant : antérieur ; Rq : remarque ; Post : postérieur

6!
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Titre de Thése: EVALUATION DE LA CONCORDANCE ENTRE LA
PERCEPTION DE L’ACTIVITE CLINIQUE DE LA RECTOCOLITE
HEMORRAGIQUE ENTRE LES PATIENTS ET LES MEDECINS, PAR
L’EVALUATION DU PATIENT GLOBAL ASSESSMENT ET DE L’'ENDOSCOPIE
DIGESTIVE BASSE : ETUDE RECTEVA

RESUME

L'évaluation de I'activité de la rectocolite hémorragique par le médecin se fait avec
'endoscopie, les symptdbmes des patients n’étant pas forcément corrélés a la
cicatrisation muqueuse. L'objectif de notre travail était d’évaluer la concordance entre
la perception du degré d’activité entre les patients et les médecins, par I'évaluation
du Patient Global Assessment (PtGA) et du score endoscopique UCEIS.

En se basant sur le consensus francais de pratique clinique, 54 patients (51,9 %)
étaient considérés comme concordants entre le PtGA et le score UCEIS.

Les patients concordants avaient une activité endoscopique plus importante (p <
0,001 pour les scores UCEIS et Mayo) et une maladie évaluée comme plus active
par les médecins (p < 0,001 pour le PGA et p = 0,002 pour 'EVA meédecin).
L’évaluation de I'activité était différente entre le PtGA et I'EVA patient (p = 0,052 pour
le PtGA, p = 0,86 pour 'EVA patient). Cliniguement, les patients présentaient des
saignements plus importants (p = 0,096), mais pas de différence sur la fréquence
des selles (p = 0,554). Le handicap évalué par I'IBD Disk était plus important (p =
0,165), mais les items de I'IBD Disk non digestifs étaient non significatifs pour la
plupart. En analyse multivariée, seul I'item érosions et ulcéres du score UCEIS était
un facteur de concordance. Enfin, les médecins évaluaient les plus souvent de
maniere différente (61 % des cas) des patients l'activité de la maladie, les patients
I'évaluant le plus souvent de facon plus pessimiste.

L'endoscopie reste I'examen de référence pour évaluer l'activité de la maladie,
notamment chez les patients symptomatiques, et pour ajuster la prise en charge
thérapeutique.

Améliorer la communication entre patients et médecins et la compréhension des
patients sur leur maladie sont des éléments essentiels pour accompagner la prise en
charge, notamment chez les patients discordants par rapport a I'évaluation faite par
le médecin.

MOTS-CLES

Rectocolite hémorragique ; Endoscopie ; Patient Reported Outcomes ; Patient Global

Assessment ; Evaluation ; Activité ; Concordance.
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