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I Lannée pédiatrique

Quoi de neuf

en gastroentérologie pédiatrique ?

¥ année 2019 a encore une fois
L été riche en publications dans
le domaine de la gastroentéro-
logie pédiatrique. Ce fut aussi I’année
du 408 congres du Groupe francophone
d’hépatologie-gastroentérologie et
nutrition pédiatriques (GFHGNP),
organisé sur le theme d’un partage d’ex-
périence entre les différentes généra-
tions de pédiatres gastroentérologues.
Cette année encore, plusieurs mises au
point ont été établies par les comités
scientifiques de la Société européenne
d’hépato-gastroentérologie et nutrition
pédiatrique (ESPGHAN). Nous progres-
serons dans le tube digestif selon un sens
céphalo-caudal pour revoir quelques
travaux qui ont marqué cette année.

(Esophagites a éosinophiles:
quels sont les patients arisque
d’une évolution défavorable a
long terme ?

L’incidence des cesophagites a éosino-
philes ne cesse d’augmenter depuis
quelques années. Le diagnostic évo-
qué notamment devant des vomisse-
ments, un reflux gastro-cesophagien
atypique ou une dysphagie est établi
lorsqu’il existe plus de 15 éosinophiles
par champ HPF (X 400) sur les biopsies
cesophagiennes [1]. Une fois le diagnos-
tic posé, un traitement par inhibiteurs
de la pompe a protons (IPP) est mis en
place puis, selon la réponse a ce trai-
tement, des corticoides déglutis et/ou
un régime alimentaire d’éviction sont
prescrits. Cependant, il est difficile de
prévoir I’évolution et de savoir quels
patients vont nécessiter d’avoir un suivi
plus rapproché.

Collins et al., dans un travail prospec-
tif pédiatrique, ont étudié les données
démographiques, cliniques, histolo-
giques et ont évalué lesquelles pou-
vaient avoir un impact sur I’évolution a
long terme delamaladie [2]. L'étude a été
réalisée sur une cohorte de 146 enfants
comprenant 70,5 % de gargons dont le
diagnostic avait été fait a I’dge moyen
de 7,23 ans et suivis en moyenne pen-
dant 5,13 ans (2-13 ans). Les auteurs
ont défini, au cours du suivi, 3 catégo-
ries de patients selon leur réponse au
traitement:

—les répondeurs continus ayant moins
de 15 éosinophiles/HPF sur plus de 75 %
de leurs biopsies de suivi;

— les répondeurs intermittents ayant
moins de 15 éosinophiles/HPF sur 25 &
75 % des biopsies de suivi;

— les non-répondeurs ayant moins de
15 éosinophiles/HPF sur moins de 25 %
des biopsies.

En analyse multivariée, il apparais-
sait que les filles avaient 3 fois plus de
chance d’avoir une rémission sur le long
terme. Parailleurs, laréponse initiale au
traitement quel qu’il soit était un indi-
cateur de réponse prolongée, les répon-
deurs continus avaient un Odds Ratio
de réponse prolongée de 9,97 (4,20-
26,81) par rapport aux répondeurs
intermittents et aux non-répondeurs
si la thérapeutique initiale était effi-
cace. Les signes endoscopiques séveres
n’influengaient pas significativement
I’évolution.

Enfin, chez les non-répondeurs, il exis-
tait une corrélation entre la sévérité des
signes histologiques et la présence d'une
hyperéosinophilie sanguine.

J. LEMALE
Service de Nutrition et Gastroentérologie
Pédiatriques, Hopital Trousseau, PARIS.

Maladie cceliaque : quel risque
pour quels patients ?

Parmi les différentes publications cette
année sur la maladie cceliaque de I’en-
fant, on retiendra les 2 suivantes, I'une
s’intéressant aI'impact de la quantité de
gluten consommé a I’age de 1 an sur la
survenue de la maladie ceeliaque chez
des enfants génétiquement prédisposés
et]’autre surl’évolution a long terme des
formes latentes.

Dans une étude prospective menée de
1993 42017, Marild et al. ont évalué sila
quantité de gluten consommée a 1’age de
1 an influengait la survenue d'une mala-
die cceliaque chez des enfants génétique-
ment prédisposés [3]. 1875 enfants 4gés
de 1 a 2 ans étaient répartis en 3 groupes
selon leur consommation de gluten:
faible (6,4 g/jour), modérée (10,9 g/j) et
élevée (18,1 g/j). Les auteursretrouvaient
que les enfants avec une consomma-
tion élevée de gluten avaient 2 fois plus
de risque de développer une maladie
ceeliaque au cours du temps (aHR: 1,96 ;
IC 95 %:0,90-4,24; p =0,09) par rapport
a ceux ayant une consommation faible.
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L’association entre la quantité de gluten
consommeée et la survenue ultérieure
d’une maladie ceeliaque n’était pas liée
aun génotype HLA prédisposant parti-
culier. Enfin, I'incidence des maladies
ceeliaques augmentait avecla prise cumu-
lative de gluten au cours de I’enfance.

L’évolution a long terme des formes
latentes de maladie ceeliaque, carac-
térisées par un HLA prédisposant, la
présence d’IgA anti-transglutaminases
(ATG) et/ou anti-endomysium posi-
tives et I’absence d’atrophie villositaire
(MARSH 0 ou 1) sur les biopsies duodé-
nales, est peu connue. Actuellement, un
régime sans gluten n’est pas préconisé
pour ces patients. L'étude multicentrique
italienne CELIPREV suit des enfants
a risque de développer une maladie
ceeliaque, depuis la naissance de fagon
prospective [4]. Un sous-groupe d’en-
fants asymptomatiques ayant une forme
latente de maladie ceeliaque a été évalué
tous les 6 mois jusqu’a 1 an puis tous les
ansjusqu’al’age de 10 ans. En cas de per-
sistance de la positivité des anticorps ou
en cas d’apparition de signes digestifs,
une fibroscopie était réalisée tous les
2 ans.

Sur les 553 enfants de la cohorte
CELIPREV avec un HLA DQ2/8 positif,
26 avaientune maladie ceeliaque latente,
diagnostiquée a un age médian de
24 mois. Tous les enfants étaient asymp-
tomatiques, 58 % avaient une classifi-
cation endoscopique MARSH 0 et 42 %
MARSH 1. Au cours du suivi, 3 patients
ont eu un régime sans gluten par choix
parental, les 23 autres consommaient
en moyenne 15 g de gluten par jour.
Apres 10 ans de suivi, 3 des 23 enfants
ont développé une maladie ceeliaque
silencieuse ou symptomatique. Parmi
ces 3 enfants, 2 avaient des taux élevés
d’ATGa chaque suivi et ont présenté une
atrophie villositaire lors de la fibrosco-
pie faite 2 ans apres la premiere, ’autre
patientavait des taux fluctuant d’ATG au
cours du suivi avec une atrophie villo-
sitaire diagnostiquée a 1’age de 8 ans.
Tous les autres patients (n = 19) sauf un

ontvu leurs taux d’ATG devenir négatifs
au cours du suivi.

Cette étude confirme donc que le risque
de développer une véritable maladie
ceeliaque symptomatique en cas de
forme latente est faible, soit 13 % des
enfants dans ce travail. Plus particulie-
rement, il semble que la persistance d'un
taux élevé d’anticorps au cours du suivi
soit le principal risque indiquant la réa-
lisation de fibroscopies répétées au cours
de la surveillance.

Douleurs abdominales
fonctionnelles : toujours plus
de mesures alternatives!

La prise en charge des douleurs abdo-
minales fonctionnelles de ’enfant et
de I’adolescent reste toujours difficile
aujourd’hui, les traitements médica-
menteux standards étant inefficaces
chez certains patients. En contrepartie,
I’approche cognitivo-comportementale
a fait la preuve de son efficacité dans
plusieurs travaux.

Des équipes suédoise et néerlandaise ont
évalué dans un essai randomisé ’effica-
cité d’une thérapie cognitivo-compor-
tementale en ligne pendant 6 semaines
(n=46) chez des enfants 4gés de 8 a
12 ans par rapport a une prise en charge
classique (médicaments, régimes...,
n = 44) [5]. Les enfants et leurs parents
participaient a un échange régulier sur
internet avec des psychothérapeutes
expérimentés (fig. 1). Cette prise en charge
permettait d’obtenir une diminution

Fig. 1: Thérapie en ligne.

des symptémes abdominaux et une amé-
lioration significative de la qualité de vie
évaluée parl’échelle PedsQL parrapport
aux enfants recevant une prise en charge
classique. De plus, cette amélioration des
symptomes persistait 6 mois apres la fin
dutraitement. Enfin, le cotit de la prise en
charge était inférieur avec la thérapie en
ligne par rapport au cotit du traitement
conventionnel [6]. Il s’agit donc d'une
approche simple, facile amettre en place
au domicile qui pourrait aider certains
patients.

Maladies inflammatoires
chroniques intestinales:

une nouvelle option diététique
pour le traitement des poussées

Bien que le sujet soit constamment dis-
cuté, plusieurs articles ont cette année
évalué le role de I’alimentation sur la
survenue des poussées de la maladie de
Crohn [7]. Parmi ceux-ci, on retiendra
l’article de Levine et al. [8]. La nutrition
entérale exclusive (NEE) est un traite-
ment de choix dans la prise en charge des
poussées des enfants ayant une maladie
de Crohn [9]. Cependant, I'usage de la
sonde nasogastrique et la monotonie du
régime compliquent parfois son obser-
vance. Certains auteurs ont donc tenté
une nutrition entérale partielle (NEP)
combinée a une alimentation normale,
mais cette stratégie n’était pas efficace
sur la rémission des poussées et de I'in-
flammation. Les auteurs de ce nouveau
travail ont comparé, dans un essai ran-
domisé prospectif, la tolérance et ’effi-
cacité d'une NEP (50 %) associée a une
alimentation orale excluant les produits
riches en graisse animale, le blé, les pro-
duits laitiers, les émulsifiants, les sucres
artificiels et les sulfites (groupe 1,n=40)
pendant 6 semaines a une NEE (groupe 2,
n=38)chezdesenfants de4 a 18 ans pré-
sentant une maladie de Crohn légére a
modérée dont I’activité était définie par
un score PCDAI > 10 et < 40.

Hormis la tolérance de la nutrition signi-
ficativement meilleure dans le groupe 1
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par rapport au groupe 2, a la 6° semaine,
75 % des enfants du groupe 1 étaient
en rémission sans corticoides versus
59 % dans ’autre groupe (p =0,38).
A la 6° semaine, la nutrition entérale
était diminuée a 25 % des apports calo-
riques totaux dans le groupe 1 et 2, le
premier groupe gardant un régime d’ex-
clusion alors que ’autre reprenait une
alimentation normale. A la 12¢ semaine,
75,6 % des enfants du groupe 1 versus
45,1 % de ceux du groupe 2 étaient en
rémission sans corticoides (p=0,01). La
cicatrisation de la muqueuse n’était pas
évaluée dans ce travail. Le microbiote
intestinal des patients changeait dans
les groupes a 6 semaines avec une dimi-
nution des Proteobacteria, taux qui avait
tendance arevenir a son niveau antérieur
a12 semaines, apres lareprise d’une ali-
mentation normale dans le groupe 2.

Les auteurs concluaient donc qu'une
NEP associée a un régime d’exclusion
spécifique était mieux tolérée qu'une
NEE et permettait d’obtenir une rémis-
sion soutenue ainsi qu'une réduction
de l'inflammation plus importante,
probablement liée a un changement
du microbiote intestinal secondaire a
I’alimentation regue.

Transplantation de microbiote
fécal: ou en est-onen2019?

La transplantation de microbiote fécal
(TMF) suscite toujours beaucoup d’es-
poir dans le traitement de diverses
affections pédiatriques, mais y a-t-il eu
de réelles avancées cette année ? Une
prise de position commune des comi-
tés scientifiques de '’ESPGHAN et du
NASPGHAN est parue au début de
I’année et revient sur les indications,
les modalités et la sécurité de 1'utili-
sation des TMF dans les infections a
Clostridium difficile (CD) et liste les
potentielles autres indications [10].

En effet, les infections récurrentes et/

ou séveres a CD augmentent chez les
enfants actuellement et, contrairement a

I’adulte, ces infections sont communau-
taires dans 70 a 80 % des cas. En pédia-
trie, le risque de survenue est majoré en
cas de prise d’antibiotiques récente, de
chirurgie, de cancer, de maladies inflam-
matoires chroniques de l’intestin (MICI),
de transplantation d’organe, de prise
d’IPP et en cas de port de trachéotomie
ou gastrostomie. Un portage asymptoma-
tique est fréquent chez ’enfant de moins
de 2 ans et, a cet age, en cas de signes
cliniques digestifs, les autres causes de
diarrhée doivent étre éliminées avant de
parler d’infection a CD. Les complica-
tions de type mégacolon toxique, perfo-
ration, recours a une chirurgie sont rares
en pédiatrie et surviennent dans moins
de 2 % des cas.

Le diagnostic d’infection a CD est fait sur
l’association d’aumoins 3 sellesliquides/
jouravec la présence de toxines A et/ouB
deCD danslesselles. En cas de formes peu
séveres, un traitement par métronidazole
doit étre mis en place en ambulatoire. En
cas de forme modérée, une hospitalisation
dépend del’état du patient, un traitement
parmétronidazole ou vancomycine orale
doit étre débuté. Pour les formes séveres,
une hospitalisation est recommandée
avec un traitement par vancomycine orale
en premiere intention.

Comme chez ’adulte, la TMF est indi-
quée en cas de non-réponse au traite-
ment standard au bout d’une semaine
de traitement (par vancomycine) dans
les formes modérées et apres 48 h d’évo-
lution dans les formes fulminantes. Elle
est aussi considérée en cas d’infections
récurrentes a CD, soit au moins 3 épi-
sodes d’infection légére a modérée
avec un échec de traitement pendant
6-8 semaines par vancomycine ou au
moins 2 épisodes d’infection sévere. La
TMF doit étre réalisée dans une unité de
soins adaptée par des professionnels de
santé. Toutes les études dans cette indi-
cation ont été réalisées chez I’adulte,
il n’existe en pédiatrie que des petites
séries ou des cas cliniques danslalittéra-
ture. Publiée apres ce consensus, la série
pédiatrique la plus importante, évaluant

I’efficacité des TMF chez 355 enfants
avec une infection résistante ou récur-
rente a CD, retrouvait un taux de succes
dans 86 % des cas aprés une ou plusieurs
TMF et un taux d’effets indésirables,
mineurs, d’environ 5 % [11].

Concernant les modalités de réali-
sation, les donneurs, agés de plus de
18 ans, doivent étre sélectionnés avec
la recherche d’une hépatite, du VIH et
de la syphilis dans le sang. L’analyse de
selles doit comprendre une coprocul-
ture et une parasitologie des selles ainsi
que larecherche des toxines de CD. Les
selles des donneurs sont stockées dans
des banques spécifiques. Pour le rece-
veur, un traitement antibiotique contre
le CD doit étre réalisé au moins 3 jours
avant avec un arrét 12-48 h avant la
TMEF. Une préparation colique ne donne
pas de meilleurs résultats chez I’adulte
mais la seule série rétrospective pédia-
trique suggere une efficacité supérieure
apres celle-ci. L'administration conco-
mitante d’IPP reste discutée, il n’existe
pas d’étude comparative. Concernant le
mode d’administration de la TMF, une
efficacité a été retrouvée chez I’adulte
quel que soit le mode d’administra-
tion (SNG, capsules, lavements) et il
ne semble pas y avoir de différence en
termes de réponse au traitement que
les selles soient fraiches ou congelées.
Le volume a administrer recommandé
est de 30 & 100 g de selles diluées dans
300-700 mL de solution, des volumes
moindres sont donnés par SNG.

On parle de succes siles symptomes dis-
paraissent en 2-3 jours sans récidive dans
les 2-3 mois qui suivent la procédure.
Une nouvelle TMF peut étre réalisée en
cas d’échec de la précédente. Un suivi
des patients est nécessaire une semaine
plus tard par téléphone puis lors d’une
consultation apres 2-3 mois (larecherche
des toxines de CD ne doit pas étre réa-
lisée si le patient est asymptomatique).
Une autre consultation est réalisée a
un an de la TMF. Les effets indésirables
rapportés sont faibles, 5-10 % en pédia-
trie et souvent limité a un vomissement
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unique. Les effets a long terme restent
inconnus.

L’intérét de la TMF a été évalué dans les
MICI chez I’adulte mais pas chez I’en-
fant. Dans la rectocolite hémorragique
(RCH), 3 essais randomisés contrdlés
retrouvent une efficacité modérée, il
n’existe pas d’essai randomisé dans la
maladie de Crohn. Au moins 2 essais
randomisés controlés retrouvent une
réponse clinique des patients adultes
atteints d'un syndrome de I'intestin irri-
table aprés TMF parrapport a un placebo
mais des études supplémentaires sont
nécessaires, notamment chez ’enfant.
D’autres indications semblent promet-
teuses, notamment la TMF concomitante
d’une greffe de moelle en prévention
indirecte d’'une GVH (réaction du gref-
fon contre ’h6te) et son indication pour
éliminer des bactéries multirésistantes.
Enfin, d’autres travaux sont réalisés dans
les troubles du spectre autistique en
considérant I’axe intestin-cerveau [12].
En 2019, les travaux sur la TMF se mul-
tiplient mais son utilisation dans cer-
tains cas d’infections a CD reste a ce jour
toujours la seule indication validée.

Prise en charge des polyposes :
enfin des consensus
chezl’enfant!

Des consensus adultes existent pour la
prise en charge des polyposes, notam-
ment de la polyadénomatose familiale
(PAF) (fig. 2). Jusqu’a maintenant, la
prise en charge des enfants etadolescents
était trés variable selon les centres et les
pays. Des experts de 'TESPGHAN ont
réalisé cette année le premier consensus

Fig. 2: Polyadénomatose familiale.

pédiatrique [13]. LaPAF est une maladie
autosomique dominante en rapportavec
une mutation du géne APC, touchant 1
a 3nouveau-nés/10 000 naissances
avec une pénétrance de 100 %. Elle se
manifeste par des adénomes coliques
et de possibles atteintes extra-coliques
(osseuse, dentaire, oculaire, thyroi-
dienne, intestin gréle).

Les experts ont établi qu'un dépistage
génétique doit étre proposé chez ’enfant
arisqueal’age de 12-14 ans etles familles
doivent avoir un conseil génétique avant
et au moment du dépistage. Celui-ci est
préconisé plus précocement en cas de
signes cliniques, notamment de rector-
ragies. Si’enfant présente la mutation
familiale du géne APC, le diagnostic est
confirmé et la premiére coloscopie doit
étre réalisée entre 12 et 14 ans avec une
surveillance, selon le phénotype, tous
les 1 a3 ans. Il n’y a pas d’indication a
réaliser une fibroscopie esogastroduo-
dénaleavant!’dge de 25 ans caril n’existe
pas de description de cancer duodénal
avant 20 ans. La colectomie pour préve-
nirlerisque de cancer colorectal, dontle
risque estde 0,2 % avant 20 ans, doit &tre
décidée selonlenombre et les caractéris-
tiques des polypes, le contexte social et
la situation personnelle. L'intérét d’'une
anastomose iléo-rectale ou iléo-anale,
qui ont toutes les deux des avantages et
desinconvénients, doit étre discuté avec
le chirurgien. Le recherche d'un hépa-
toblastome n’est pas recommandée en
routine et les autres cancers sont excep-
tionnels aI’dge pédiatrique. Il faut cepen-
dant étre vigilant quant a la survenue
de tumeurs desmoides se développant
chez 10 a 30 % des enfants présentant
une PAF. Enfin, aucune chimiothérapie

préventive n’est recommandée chez
I’enfant.

Des consensus ont également été éta-
blis pour d’autres polyposes moins
fréquentes que la PAF comme les syn-
dromes de Peutz-Jeghers et la polypose
juvénile [14-15].
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