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STRUCTURE ET FONCTION

* Glycoprotéine contenue dans les granules cytoplasmiques des PNN
e Sécrétée par les cellules activees
* Propriétés antibactérienne, antifungiqgue et immunomodulatrice

* Résiste a la dégradation des endoprotéases contenues dans la lumiere
intestinale



HOMEOSTASIE

INFLAMMATION

Calprotectine
(5100 A8-A9)

Reflet de la présence et de la
séverité de I'inflammation
intestinale

Nancey S et al. Hepato Gastro 2015




TECHNIQUES DE DOSAGE

 Méthodes immunoenzymatiques :ELISA, chromatographie,
chimioluminescence...

e Quantitatifs > qualitatifs
* Différents kits de dosage disponibles

 Référence: ELISA

D’Amico et al, J Crohn Colitis 2021



TECHNIQUES DE DOSAGE

Point of care tests:
-Immunochromatographie

-Résultats rapides possibles a domicile
-Bonne corrélation avec ELISA
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MODALITES DU PRELEVEMENT

e Echantillon de selles bien formées: 1g recueilli dans un contenant
sans additif

* Conservé 3j max a température ambiante
* Ne doit pas étre dilué par les urines ou l'eau

* 1¢r¢ gelle du jour: réduire la variation intra-individuelle

Pathirana et al, Clin Biochem Rev 2018



INTERPRETATION: Facteurs modifiants

Pathologies -CCR et polypes

digestives -Diverticulose
-Infestions intestinales aigues
-Saignement digestif

-Cirrhose Localisation de
-Colite microscopique I'inflammation
-Allergies alimentaires proximale<distale

-Gastrite et UGD
-Maladie cceliaque

Médicaments -AINS : arrét 15 j avant
-IPP: arrét 4 semaines avant?
-Préparation colique: 48h

Age <4ans et >60 ans D’Amico et al, J. Crohn Colitis 2021




INTERPRETATION: valeur seuil non standardisée

* Dépend du contexte clinique et de la technique

 Valeur normale <50ug/g, au-dela suggeére une inflammation active

 Zones grises 50-150ug/g

Pathirana et al, Clin Biochem Rev 2018
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DIAGNOSTIC POSITIF: MICI vs Sl

Sensibilité Spécificité
80-98% 68-96%

* Evite coloscopie négative chez 2/3 des patients

* Guidelines SIl ACG 2021 : dosage CF en cas de suspicion de SlI-D sans
symptomes d’alarme

Van Rheenen et al, BMJ, 2010/Lacy et al, Am J Gastro, 2021



Démarche devant des troubles digestifs non spécifiques

J Ballonnement, Douleurs, Troubles du transit J

Présence de Red Flags

l 1— Absence de Red Flags

- Red flags

Endoscopie -perte pondérale inexpliquée
-saignement rectal |
<50ug -ATCD néoplasie 50ug/g
l -changement du transit > 6 mois (> 60 ans)
-anémie
Sll proba -présence d’une masse abdominale. ICI‘ProbabIe

| I <50ug/g >50ug/g

I , Endoscopie

NICE Guidance 2013
D’Angelo et al, Digestion 2017



MONITORER L’ACTIVITE DE LA MICI

* Les symptomes ne refletent pas toujours l'inflammation intestinale
* Endoscopie: méthode de référence

CF: corrélation avec scores d’activité endoscopique MC (CDEIS, SES-CD)
> scores d’activité clinique

D’Haens, IBD 2012



SES-CD

Corrélation entre scores endoscopiques et CF
40 1 A n=87
= ¢ T o -La performance varie selon le seuil sélectionné
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MONITORER LE TRAITEMENT. DE LA MICI

* Prédiction de la réponse au traitement

* Escalade thérapeutique



Préediction de |la réponse au traitement
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Molander, IBD 2012 De Vos J Crohn Col 2012



Cumulative survival

Prediction de |la réeponse au traitement
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Patients (%)

Escalade therapeutique: Etude CALM

Adaptation du traitement par ADA basée sur

100 n A
les symptomes, CRP et CF vs symptomes seuls
80- Cicatrisation Colombel et al, Lancet 2017
muqueuse a S48
o p=0-010
| l
45-9%
40-
30-3%
20~
0 37/122 56/122
Clinical management | Tight control I

CDAI CDAI, CRP, CF>250pg/g, CT




IDENTIFIER LA CICATRISATION-MUQUEUSE

e Corrélation entre CF et cicatrisation mugueuse

e Seuil variable selon les études



Corrélation avec la cicatrisation endoscopique

MC RCH Enfant
e Etude STORI e CF<250ug/g e CF<100ug/g
e CF<200ug/g * Se 71% ; Sp 100% e =Cicatrisation
e Se 80%; Sp 53% e Mayo=0 transmurale
e CDEISS 3 * CF<300ug/g
e =Cjcatrisation
mugqueuse

Lemann et al, UEGW 2010/ Mosli et al, Am J Gastroenterol 2015/Weinstein-Nakar et al, Clin Gastroenterol Hepatol 2018



STRIDE Il : CF objectif intermédiaire pour distinguer la
cicatrisation endoscopique

Maladie
active Fréguence de suivi predefinie
Evaluation f" Réponse clinique _—‘\ f// Réponse dinique -
initiale Diminution = 50 % : Régression compléte :

Rectorragies

calprotectine fécale

Normalisation de Iaj_mn

endoscopique

Mayo = 0 ou

1

UCEIS = 1 point
|Dnuleur5 ahdnminales|

|D0uleurs abdominale:‘.l

SES-CD < 3 points ou
absence d'ulcération
M

pornee] )| [perme]

[ Mormalisation de la CRP ]
J
Haut T

Cibles a court L

chez I'enfant

fﬁestauratiun de la
courbe de
croissance
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{Normalisatinn de la Qd'ﬂ‘]
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| absence de handicap <125ug/g RCH
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Turner et al, Gastroenterology 2021




PREDIRE UNE RECHUTE DE LAMICI

-Méta-analyse de 6 études: MICI en rémission
-Seuil CF variable (130-200ug/g)
-Prédiction de la rechute: Se 78%, Sp 73%

-Etude STORI: 113 patients en rémission
-CF>250ug/g: facteur prédictif de rechute
-Elévation 4-6 mois avant la rechute clinique

Dosages consécutifs plus performants qu’un dosage ponctuel

Mao et al, IBD 2012: De Surray et al, J Crohn Colitis 2012



GUIDER LA DESESCALADE THERAPEUTIQUE

* STORI
-MC en rémission clinigue sous combothérapie arrétant I'lFX

-Facteur de risque de rechute dans I'année: CF>300ug/g

Louis el al, Gastroenterology 2012



Clinical relapse-free surv

GUIDER LA DESESCALADE THERAPEUTIQUE

Calprotectin > 100 pg/g

Weeks

-160 patients
-Désescalade thérapeutique
-CF>100ug/g : FR de rechute clinique

Buisson et al, J Crohn Colitis 2019




IDENTIFIER UNE RECIDIVE POST-OPERATOIRE

-Essai POCER

-CF a 6 mois post-op plus faible
chez les patients sans récidive
endoscopique (72 vs 275ug/g)

-Seuil 100pg/g: Se 89%, Sp 91%

CF peut identifier les patients avec récidive précoce et doit
étre vérifiée a 3 mois post-chirurgie

Faecal calprotectin (pg/g)

400,07

200,04

-192 coloscopies post-opératoires
-CF corrélée au score de Rutgeerts
-Seuil 100ug/g

[

T
12-14

De Cruz et al, Lancet 2015/ Garcia —Planella IBD 2016




SEUIL EN FONCTION DE LA SITUATION CLINIQUE

Situation Seuil

Distinction entre pathologie fonctionnelle SlI et 50ug/g
organique

Evaluer 'activité une poussée 250ug/g
Monitorer/adapter le traitement 250pug/g
Cicatrisation muqueuse 100-250pg/g

Récidive post-opératoire 50-100pg/g

Boschetti, Post’u 2019
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MC ASYMPTOMATIQUE

‘MC Asymptomatique ‘

< 3ans

~— Derniere endoscopie ~—

> 3ans

‘ BM tous les 6-12 mois ‘

|
CF<150ug/g

l

Rémission Endoscopie pour
Pas d’endoscopie confirmer I'inflammation

|
CF>150ug/g

i

2024

Endoscopie pour évaluer
la rémission




MC SYMPTOMATIQUE

J | MC Symptomatique I J
Symptomes légers Symptomes modeérés a séveres
CF>150ug/g CF<150ug/g

Endoscopie pour confirmer
I'inflammation Pas d’endoscopie Endoscopie

: J

Inflammation
|
Changement thérapeutique




MC RECIDIVE POST-OPERATOIRE

Rémission par chirurgie <12 mois

Pas de FR de récidive ou traitement FR de récidive et pas de traitement
prophylactique post-opératoire prophylactique post-opératoire
CF<50ug/g
Rémission Evaluation endoscopique

Pas d’endoscopie de la rémission



RCH ASYMPTOMATIQUE

‘RCH Asymptomatique ‘

I BM tous les 6-12 mois l

CF<150ug/g CF>150ug/g

| |

Rémission Endoscopie pour
Pas d’endoscopie confirmer I'inflammation



RCH SYMPTOMATIQUE

J H RCH Symptomatique I J
Symptomes légers Symptomes modeérés a séveres
CF>150ug/g CF<150ug/g

Endoscopie pour confirmer
I'inflammation Pas d’endoscopie Endoscopie

: J

Inflammation
|
Changement thérapeutique
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CAUSES INFECTIEUSES

GE Infectieuses ‘ Colite a Clostridium D
e Se 83%; Sp 87% pour identifier e Taux CF plus élevé dans les
une origine bactérienne vs formes séveres
virale
e Pourrait étre utile dans les e Marqueur de sévérite

formes séveres ou
immunodéprimeés

e Résultat plus rapide que
coproculture

D’Angelo et al, Digestion 2017/Lezik-Ciemmak et al, Med Princ Pract 2021/Bao Jiang et al, Front Physiol 2022



CAUSES INFECTIEUSES / INFLAMMATOIRES

Diverticulose colique Colite Microscopique
e Taux CF: D. symptomatique e Taux de CF : CM active > CM
non compliquée et rémission > Sujets sains

compliquée > D.
asymptomatique et Sl|
e Diminue sous traitement

e Seuil de 60ug/g corrélé aux
complications

e Marqueur d’activité

Pathirana et al, Clin Biochem Rev 2018/Lezik-Ciemmak et al, Med Princ Pract 2021/ Tursi el, UEG J 2023



CAUSES NEOPLASIQUES

Cancer colo-rectal Polypes coliques
| |
e Se 77-79%; Sp 70-72% e Taux CF plus élevé: polypes
e Place dans le dépistage adénomateux vs controles
sujet de débat e Polypose juvénile

Mari et al, Ann Gastroenterol 2019
Lezik-Ciemmak et al, Med Princ Pract 2021
Ross et al, BMC Gastroenterol 2022



MALADIE COELIAQUE

* Taux de CF patients nouvellement diagnostiqués ou sans RSG>
patients sous RSG

* Diminue sous RSG
* D’autres études: pas de corrélation

* Pourrait étre utile chez I'enfant
Mari et al, Ann Gastroenterol 2019
Lezik-Ciemmak et al, Med Princ Pract 2021
Konincks et al, JPGN 2021



TAKE HOME MESSAGES



QUAND DEMANDER LA CALPROTECTINE
FECALE?

Patients avec symptomes digestifs non spécifiques pour distinguer une
MICI d’un Sli

Suivi d’une MICI -ldentifier une poussee

-Prédire la réponse au traitement
-Estimer la cicatrisation muqueuse
-Guider I'ajustement thérapeutique
-Surveiller les récidives post-opératoires

Réduit le nombre Anticipe les modifications
de coloscopies du traitement de la MICI



LES LIMITES DE LA CALPROTECTINE FECALE

e Qualité du prélevement
e Technique et laboratoire

* Facteurs modifiants Interpréter en fonction du contexte
* Variabilité intra-individuelle clinique et de la technique
e Colit Cinétique plutot que dosage ponctuel

e Pas de cut-off standard

Place dans les autres pathologies digestives organiques a explorer
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