Al )l 2 il &) s
République Algérienne Démocratique et Populaire
bl el Jall el 555
Ministére de L’Enseignement Supérieur et de la Recherche Scientifique

Université Constantine 1 Fréres Mentouri g asia 563Y) 1 Adaiud daaly
Faculté des Sciences de la Nature et de la Vie Slaadl g dauhal o gl 446
Département : Biologie Appliquée Al Ln gl © pud

Mémoire présenté en vue de I’obtention du Diplome de Master
Domaine : Sciences de la Nature et de la Vie
Filiéres : Biotechnologies
Spécialité : Bioinformatique

N° d’ordre :
N° de série :

Intitulé :

Suivi digital de patients atteints de la maladie de Crohn

Présenté par : Le : 25/06/2025
e LEKHAL Nor Elhouda

e BALBAZE Batoul
e BECHIA Maroua

Jury d’évaluation :

Président : KENIDRA. B (MCB) (U.Constantine 2 Abdalhamide Mehri).
Encadrant : MEZIANI. D.Y (MCB) (U.Constantine 1 Fréres Mentouri).
Co-encadrant : BOUCHEHAM. A (MCA) (U.Constantine 3 Salah Boubnider).
Examinateur: DJEZZAR. N (MCB) (U.Constantine 1 Freres Mentouri).

Année universitaire :

2024 — 2025






[

DEDICACES

Je dédie ce mémoire :

En premier a tous ceux qui combattent la maladie de Crohn .
A vous qui Supportez la douleur sans jamais renoncer, Trouvez I’énergie
pour sourire malgré tout, Puisse la recherche médicale offrir bientét un

répit durable a tous les patients luttant contre la maladie.

A ma chére mére, A mon cher pére, Qui n'ont jamais cessé, de
formuler des priéres a mon égard, de me soutenir et de m’épauler pour

que je puisse atteindre mes objectifs.

A mes fréeres OKBA et YOUCEF, & mes chéres sceurs, pour leur

soutien moral et leurs conseils précieux tout au long de mes études.

A mon cher manager AMMI HUSSEIN qui est comme un pére

pour moi, a qui je souhaite une bonne santé.

Et je termine mes mots avec les personnes les plus cheres a mon
ceeur, mes meilleurs amis AMINA, LAMINE et ESREF TIK.

Love you.

MAROUA




Je dédie ce modeste travail :

A mes chers parents, qui n’ont jamais cessé¢ de faire des pricres a
mon égard et de me soutenir pour que je puisse atteindre mon objectif,
aucune dédicace ne pourra prouver mon profond amour et grand
respect a leur égard. A qui je souhaite la bonne sante.

Atoute ma famille, frére et sceurs, pour leur soutien moral.

A mes cheres collégues Maroua et Nour El houda avec qui j’ai
partagé cette expérience.

A mes chers enseignants sans exception.

A tous mes amis, pour leur aide et support dans les moments
difficiles.

A toutes les personnes qui m’ont encouragé et aidé tout au long

Mon cursus universitaire.

BATOUL




Je dédie ce mémoire :

A celle qui a semé en moi l'amour de la connaissance et du courage,
dont les prieres m'ont accompagné tout au long du chemin, je dédie ces
mots : A ma précieuse mere, « Samia »

A celui qui a pavé mon chemin, & celui dont je porte le nom avec
fierté, a mon cher pére ""Nour Elddin™.

Je souhaite a mes fréres et sceurs « Amani, Salsabil, Abdelrahman,
Duaa et Moyad » un futur parsemé de bonheur et de réussite. Je vous
chéris tous.

A mon amour, Safwa Abrar. Mon ange qui me donne & chaque instant
tant de joie et de bonheur

Je tiens a remercier toute ma belle-famille « Lekhal » ainsi que la
famille de ma mére « Tabet » pour leur amour et leur soutien.

A mes compagnons du premier pas et de I'avant-dernier pas « Lina,
SINA, Manar, Sana, Inas », a ceux qui ont été une pluie bienfaisante
pendant les années difficiles, je suis reconnaissante.

Aux deux personnes les plus merveilleuses avec qui j'ai collaboré
« MAROUA et BTOUL», malgré tout ce que nous avons enduré, nous
avons créé les plus beaux souvenirs et ils demeureront tels. Puisse Dieu
vous donner la réussite.

NOOR




REMERCIEMENT

Nous remercions ALLAH tout-puissant de nous avoir aidés a réaliser ce mémoire et

de nous avoir donné la volonté, la force et le courage de terminer ce travail.

Nous souhaitons exprimer notre profonde gratitude a toutes les personnes qui ont contribué

a la réalisation de ce mémoire.

Tout d'abord, nous tenons a remercier nos directeurs de mémoire , Madame MEZIANI
Yasmine et Monsieurr BOUCHEHAM Anouar , pour leur encadrement, leurs précieux
conseils, et leur disponibilité tout au long de ce projet. Leur patience et leur expertise ont

été essentielles a I'avancement de notre travail.

Nous remercions également les membres du jury KENIDRA Billel, DJEZZAR Nedjma,
pour le temps accordé a 1’évaluation de ce mémoire. Leur expertise et leurs observations

seront d’une grande valeur pour I’amélioration de ce travail.

Nous n'oublions pas nos familles, en particulier nos parents, pour leur amour
inconditionnel, leur soutien constant et leurs encouragements sans faille. Leur présence a été

une source de motivation inestimable.

Enfin, nous tenons a remercier toute I'équipe pédagogique de I'université de Constantine
1, en particulier les professeurs de bio-informatique qui nous ont aidés tout au long de nos

études.



TABLE DES MATIERES

Liste des tableaux

Liste des figures

Liste des abreviations

INEFOTUCTION. ...ttt b bbbttt e bbbttt e b e e e e e e 1
Chapitre | : Revue BibliographiqUe............cccoiiiii i 4
1. Maladie inflammatoire chronique intestinale (MICI) ........cccooeiiiiiiiiin e 5
2. Maladie de Cronn (MC) ......oui i et nne s 5
3. Epidémiologie de la maladie de Crohn ... 6
3.1. Profil des patients atteint de la maladie de Crohn ..........cccocvieiinie i 6
3.2. Répartition géographique mondiale de la maladie de Crohn .............ccccovvviveiciennne 8
3.3. Prévalence et inCidence €N AlIGEIIE .........ooviiiiiiieiee e 9
4. Classification de la maladie de CronN...........cccooviiiieiie e 9
4.1. Classification de 1a MC en fonction de PAge ........ccoevvriiiiiiiieie e 10
4.2. Classification de la MC en fonction de la localisation .............ccccooeviiininininicinenn, 11
4.3. Classification de 1a MC en fonction du tyPe :.......ccooovvririniiiene e 11
5. Les signes cliniques de la maladie de Cronn..........cccociiiiiiinicii e, 11
5.1. Manifestation digeSTITS .........couiiiiii e 14
5.2. Manifestations GENEIAlES ...........coueviiiirieiie e 14
5.3. Manifestation exXtra-digestifS..........coiiiiiiiiiiiee e 14
6. Diagnostic de la maladie de Cronn ..o, 16
6.1. EXamMen DIOIOGIGUE.........cueiiiieiiiee et 16
6.2. Par imagerie MAAICAIE ...........ooviireeeeee e 17
6.2.1 Echographie abdominale .............cccooiiiiiiiiic e 17
B.2.2 SCANNEY ...ttt ettt ettt ettt s b ettt e s he e e bt e e be e e bt e ean e e b e e abn e e b e e nnn e et 17
B.2.3 IRM ...t b et ne et re s 17
I F To [ To] (oo L T OSSPSR 17

T LES FACTEUIS ...ttt et bb e b e e tn e nneas 17
7.1. Les facteurs enVIrONNEMENTAUX .........c.cccuerverueeeereesieaeeseesieeseesseesseseesseesseeseessesssenns 18
7.2. Les TaCteurs gBNEBLIGUES ......cc.ecviiii ettt re e beeeae e 19
721 NOD2......c ettt sttt sttt ettt ne s 20
7.2.2. Les génes impliqués dans 1’autophagie ..........c.ccoovviveeiieienene e 20

7.3. Les facteurs bactériens (le microbiote intestinal)...........cccccooveiieiieiiciie i, 22

S T BV o 01 TSP UP R 23



7.3.2. Escherichia coli Adhérente-Invasive (AIEC).......ccccoveieieniie e 24

7.4, FaCteUr IMMUNITAITE ....cviiieieieiecie ettt sre e sre e sreenne e 24
741 TMMUNITE INNEE ...ttt sbe e e e e e eenees 24
7.4.2. IMMUNITE A0APTALIVE ......veeeeieeeciecie e 25

Chapitre 11 : Apprentissage Automatique et LLIMS.........ccccoeiieiiiie i 26
1. Introduct-ion ....................................................................................................................... 27
2. Importance de I'apprentissage aULOMALIGUE. ..........ocververeriririeieierie e 27
3. Types d'apprentissage aULOMALIQUE..........ccuecveieerieeie e esieeie e ste e e e sae e enne e 28

3.1 APPrentiSSAPE SUPEIVISE ......civeereereeiieeiestesieesteessesseesteaseesseessesssesseesseassessessseensessesssenns 29
3.1.1 REQIeSSION LINGAITE .......c.ecieiieeiieeie ettt sae e 29
3.1.2 K-nearest Neighbors (KNIN).........coiiiiiiic e 29
3.1.3 ArDres 0 DECISION .....ccveiiierieiiesiieiesiee ettt sttt 30
3.1.4 Support Vector Machings (SVIM).......cccvcieiiiieeie et 30

3.2 ApPrentisSage NON SUPEIVISE .......c.veieeireiieiieeireeeesreesteesesteesteesaessaessesssessessseensessessseens 30

3.3 Apprentissage par renforCeMENTt..........c.ccvveiveiiiie e 31

4. Large Language MOdelS (LLIMS) ......ccviiiiiiiiciiese ettt 31

4.1 Caractéristiques et CaPACITES CIES ........ccecvveiieiicie e 31
4.1.1 Echelle et COMPIBXITE..........c.oieeeeieeeeeeeeeee ettt 31
4.1.2 Compréhension du laNgage .........ccceeiueiieieeiiicie s 32
4.1.3 GENAIatioN de tEXIE ......ecvierieiiie et 32
4.1.4 ConsCIenCe CONEXLUEIIE ........ooveieiiiicecee e 32
4.1.5 Capacité d'adaptation et apprentissage par transfert............ccccooveveiiciicic i, 33
4.1.6 Capacités MUIIMOAIES ............ccoeieeiiicce e 33

4.2 Utilisations des Grands Modeles de Langage .........ccoovevveieeieerieiie i 33
4.2.1 Compréhension et traitement du langage naturel ..............ccccovevviie e, 33
4.2.2 Agents de conversation et chatbots ............cccooeiieii i, 33
4.2.3 Création et curation de CONTENU ..........ccueieirieriene e 34
4.2.4 Traduction et applications MUltilingUES............ccooviiiciie i 34
4.2.5 FOrmation €t EAUCALION .........ccueeieiieie e ste e nne e 34
4.2.6 Recherche et Analyse de DONNEES.........cooieieiiieneieeeeee e 35

4.3 DEFIS ...ttt r e bt re bt eneere s 35
4.3 1 Préjugl 8t EQUITE.......c.oeveceeeeceece ettt 35
4.3.2 Transparence et EXplicabilité.............cooiiiiiii e 35
4.3.3 Confidentialité et SECUrité desS DONNBES .........cccoceririiiiieere e 35

4.3.4 CONSOMMALION 0B FESSOUICTES ...eeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeesenneeeenens 36



4.4 OFIENTALIONS FULUIES ...ttt nnns 36

4.4.1 Efficacité et accessibilité amElIOrEeS ........cccovvreiieiii i 36
4.4.2 Capacités multimodales amElIOrées..........covirerririineieire e 36
4.4.3 Intelligence Artificielle Responsable...........ccccoviveiiiiiiiciccecece e, 36
4.4.4 Personnalisation et capacité d'adaptation.............ccccceevevieveiieiieese e, 37

4.5 UHSAIONS UES LLIMS ...ttt 37
4.5.1 Support client et Chathots ... 37
4.5.2 Création de contenu et MEIA ..........ccuverieiieiieieie s 38
4.5.3 Education et Apprentissage €N lIgNe...........ccovvevrerieeeseiseeseessssssseseseesesessenenns 38
4.5.4 SeCteur de JaSANTE .......ccviieiiie e s 38
Chapitre 111 : Approches de modélisation prédictive appliquées ala MC ....................... 39
1. Evolution et complications de la maladie de Crohn ............ccccocv e 40
2. Traitement du la maladie de CronN ..o 40
2.1 Traitement MEICAIE.........ocoviieieee e e 40
2.1.2. LeS ArIVES SAlICYIES ..ot 40
2.1.3. La COrtiCOtNErapie .......ccvveieiiieiti ettt ae e 40
2.1.4. Les immunoSUPPrESSEUNS (IS).....cuiiieiieieiie e 41
2.1.5. IMMUNOMOTUIALEUIS ......ovveieie ittt 41

2.2 Traitement CRIFUFGICAL ..........ccoooviiieie et 41
2.3 Traitement NUETTEIONNEL..........cviiiee e 42
3. La prédiction in silico de la maladie de Crohn .............ccccoeoieiieii e, 42
Chapitre IV : PIAtefOrMNE .....cc.oiiiieee e e 49
IR 101 0T [1Tod o o SO UR PR PRPR 50
2. IMIALEIIEL ...t bbbt 50
2.1. Technologies utilisées pour le développement de la plateforme............ccccoeeveenennen, 50
2.1.1 Langages de programmation............ccceveiueiieieesieseeieesieeeesreesteseesreesreenesseesne e 50
2.1.2 BASE B HONNEES ......oevieiieieie ittt ettt st ne e neenees 51
2.1.3 FramBWOIK ..o e et e 51
2.1.4 Environnements de travail ............ccoooeiioiiiieiiese e 51

2.2 Configuration de [a MAChiNe ..........ccoiiiiiiiic e 52
3. Développement de 1a PIAtEfOIME ........coviiiiiiiicce e 52
3.1 Création de I’environnement Vvirtuel et installation de Django............c.ccocvvvivvininnnn, 52
3.2 Création du projet et des apPlCALIONS ..........coeveiieriiriere e 52

3.3 Intégration de HTML, CSS et JAVASCIIPL.......ccoeiviriirierieiisiesieeee e 53



3.4 CoNTIQUIAtION BT FOULAGE. ... .eveereeeieeiteeie sttt sttt st sre e
3.5 Gestion des utilisateurs et authentification.............ccocoov i
3.6 Conception et gestion de la base de dONNEES ..........ccevvieiiiiieiieie e
3.7 L'API Gemini au Service des ULIlISAtEUIS .........ccvvereriiiiisisiee e
3.8 Visioconférence Médicale INtEgrée avec JitSi ........cevvevevveiieie i,
3.9 Hébergement et dépIOIEMENT..........cooiiiriiiiiie e
4. Présentation de 1a plateforme ..o e
4.1 Creation 08 COMPLE........cuiiieieeiesee e et e e e st et e e steesaeaneesraeteaneesreas
4.2 CONNBXION ...ttt ettt skttt et e bbbt bt e b e e st et et e b et e nbe st e e beebeeneeneenees
4.3 PAQE A’ACCUEIL ....vviiiiiiiiiiii et
4.4 Interface de platefOrme.........ccvooiiii i

Conclusion et perspective

Bibliographie....................



LISTE DES TABLEAUX

Tableau 1. Données épidémiologiques de la MC dans quelque pays du monde ............c...c...... 7
Tableau 2. Comparaison des classifications de Montréal et de Vienne..........c.ccoceevevevveiennnn, 10
Tableau 3. Localisation de la maladie de Crohn et ses symptomes apparentés ....................... 12

Tableau 4. Les caractéristiques de I’ordinateur ULIHSE.............ccooeiiiiiiiiiicieee e 52



LISTE DES FIGURES

Figure 1 : Localisations possibles de la MC dans le systéme digestif..........cccocoreniininnene, 5
Figure 2 : Lésions observées chez les patients souffrant de la maladie de Crohn..................... 6
Figure 3 : Incidence et répartition géographique de la MC dans le monde...........cccccverienennen. 8
Figure 4 : Facteurs étiologiques de la maladie de Cronn............ccccoeieiiiiiininenec e 18
Figure 5 : Facteurs génétiques associés a la maladie de Cronn ..o, 19

Figure 6 : Réduction de la diversité du microbiote intestinal chez les patients atteints de MC

.................................................................................................................................................. 23
Figure 7: Types d'apprentissage autOMAtIQUE ..........ccueruerierieriirenieieieiee e 28
Figure 8 : Stratégies thérapeutiques utilisées dans le traitement de la maladie de Crohn ....... 42
FIigure 9 SITUCIUIE HTIML.....ooiiiice ettt 53
Figure 10 : Le fiChier SEINGS.PY ..vveveiieiieie ettt re e 54
Figure 11 : Le fIChIer VIEWS.PY ...ccveeieiie ettt 55
Figure 12 2 Le fIChIEr UFIS.PY ..ottt 55
Figure 13 : L'authentification des UtIlISAtEUIS............cccveiiiieiiese e 56
Figure 14 : Le fichier MOGEIS.PY.....ccvi i 57
Figure 15 : Relation entre les tables de fichier models.py de la base de données ................... 58
Figure 16: Le fichier html chat bot............cooooiiiiie e 59
Figure 17 : Le fichier de Visioconférence Médicale.............ccccovevveiiiiiiieic i 60
Figure 18 : Page de création de COMPLE.........ccueiieiiiiieiiecie et 61
Figure 19: Page de connexion a des comptes déja exiStants............cccoveveeveiieeseenesieseesnene 62
Figure 20 : Page d'aCCUBIL...........oovieiiiie e 63
Figure 21: Interface de plateforme .........coooiii e 63
Figure 22 : Dashboard de dOCIEUT ..........couveiiiiiicce e 64
Figure 23 : Message entre patient _dOCLEUN ..........cccveiiiiiie i 64

FIGUIE 24 - ChathOLS ....c.eveeiicce ettt e e e e e ra e 65


file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084960
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084961
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084962
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084963
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084964
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084965
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084966
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084967
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084968
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084969
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084970
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084973
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084974
file:///C:/Users/Lenovo/Downloads/Maroo%20(1).docx%23_Toc201084975

LISTE DES ABREVIATIONS

5-ASA : Acide 5-aminosalicylique

Al : Intelligence artificielle

AIEC : Escherichia coli Adhérente-Invasive
ATG16L1 : Auto-phagy Related 16 Like 1

AUC : Area under the curve

AUROC : Area under the Receiver operating charceteristic curve
CARD 15: Caspase Activation and Recruitment Domain
CDAI : Indice d'activité de la maladie de Crohn
CPA : Cellules présentatrices d’antigéne

CRP : Protéine C-Réactive

CSP : Cholangite sclérosante primitive

CSS : Cascading Style Sheets

E. coli : Escherichia coli

FNS : Numération et formule sanguine

Gl : Gastro-intestinal

GPT : Generative Pre-trained Transformer

HBI : Indice d'Harvey-Bradshaw

HR : Hazard Ratio

HTML : Hypertext Mark-up Language

IA : Intelligence artificielle

IRGM : Immunity Related GTPase M

IS : Immunosuppresseurs
JS : JavaScript

KNN: K-nearest neighbors

LLMs : Large Language Models

LRR : Leucine-Rich Repeat

ML : Machine Learning

MC : Maladie de Crohn

MDP : Muramy!l dipeptide

MICI : Maladie inflammatoire chronique intestinale

ML : Machine Learning



MLGT : Modeles de Langage de Grand Taille
MLGT : Modeles de Langage de Grande Taille
NBD : Nucleotide Binding Domain

NER : Reconnaissance d'entités nommées
NF-kB : Nuclear factor-kappa B

NLP : Natural Language Processing.

NLR : Récepteurs de tyle NOD

NOD?2 : Nucleotide-binding Oligomerization Domain-2
PCA : Analyse en composantes principales

PG : Pyoderma gangrenosum

RCH : Recto-colite hémorragique

SS : Syndrome de Sweet

SVM : Support Vector Machines

TLN : Traitement du langage naturel

TLR : Récepteurs de tyle Tol

UFC : Unités formant colonies

VS : Vitesse de sédimentation






Introduction



Introduction générale

La maladie de Crohn (MC) est I'une des deux principales maladies inflammatoires
chroniques de l'intestin (MICI). Ces affections, d'origine multifactorielle, se caractérisent par
une inflammation chronique du tractus gastro-intestinal (Gl) et représentent un défi majeur en
gastro-entérologie en raison de leur complexité et de leur évolution imprévisible (Cosne et al,
2005).

La MC, en particulier, est une pathologie inflammatoire transmurale pouvant toucher
n'importe quelle partie du systeme digestif (Economou et al, 2009), entrainant des symptémes
cliniques varies tels que des douleurs abdominales, des diarrhées chroniques, une perte de poids

et des complications intestinales sévéres (fistules, abces, sténoses) (Dolinger et al ,2024).

Malgré les avancées significatives dans la compréhension de sa pathogenése moléculaire,
de son diagnostic et de son traitement, les causes exactes de la MC demeurent mal définies.
L'hypothése actuelle suggere une interaction complexe entre des facteurs génétiques,
environnementaux et des dysfonctionnements dans les mécanismes de régulation de
I'organisme chez des individus prédisposés (Hume et Radford-Smith, 2002). Par ailleurs,
I'incidence et la prévalence de la MC, autrefois élevées dans les pays industrialisés, sont en
augmentation dans les pays en développement, probablement en raison de I'occidentalisation

des modes de vie (Ananthakrishnan et al ,2020).

L'une des particularités de la MC est son évolution cyclique, marquée par des poussées
inflammatoires suivies de périodes de rémission. Cette alternance rend la gestion de la maladie
complexe, nécessitant un suivi régulier et personnalisé pour anticiper les rechutes et adapter les
traitements. Dans ce contexte, les approches in silico (basées sur la modélisation informatique)
et les plateformes cliniques numériques offrent des perspectives prometteuses pour améliorer

le suivi des patients et optimiser leur prise en charge.

Notre travail s'inscrit dans cette dynamique et se concentre sur le suivi in silico de patients

atteints de la maladie de Crohn. Il est structuré en deux grandes parties :
1. La partie biologique :

Le premier chapitre explore les mécanismes moléculaires et les facteurs sous-jacents de
la maladie de Crohn, en mettant l'accent sur les marqueurs biologiques et les facteurs

déclencheurs, analysés a travers des outils de bio-informatique.
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2. Lacréation d'une plateforme clinique :

Ce chapitre détaille la conception d'une plateforme numérique novatrice pour le suivi
personnalisé des patients atteints de la maladie de Crohn. La solution, qui s'appuie sur des
technologies d'intelligence artificielle pour optimiser la charge thérapeutique, integre des
fonctionnalités de suivi des symptémes, d'aide a la décision médicale et de télémédecine. La
plateforme vise a améliorer la qualité de vie des patients tout en facilitant le travail des

professionnels medicaux.
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Chapitre I : Revue bibliographique

1. Maladie inflammatoire chronique intestinale (MICI) :

Les Maladies Inflammatoires Chroniques de I’Intestin (MICI) regroupent des affections
inflammatoires chroniques du tube digestif. Les deux principales formes de MICI sont la
maladie de Crohn et la rectocolite hémorragique (RCH). Ces maladies se caractérisent par une
inflammation persistante de la paroi digestive, entrainant des symptomes tels que des douleurs
abdominales, des diarrhées, une perte de poids et une fatigue intense. Les MICI résultent d’une
combinaison de facteurs génétiques, environnementaux et immunologiques (Cosnes et al,
2011).

2. Maladie de Crohn (MC) :

La maladie de Crohn est une forme de MICI qui peut toucher n’importe quelle partie du
tube digestif, de la bouche a I’anus. Elle se distingue par une inflammation transmurale, c’est-
a-dire qu’elle affecte toute 1’épaisseur de la paroi intestinale. Les symptémes courants incluent
des douleurs abdominales, des diarrhées séveres, une fatigue chronique, une perte de poids et
des carences nutritionnelles. Elle peut également entrainer des complications graves, telles que

des sténoses, des fistules et des abces (Peyrin-Biroulet et al, 2010).

La Maladie de Crohn (aussi appelée iléite régionale a I'origine de sa découverte) est une
maladie inflammatoire chronique de I'intestin au méme titre que la recto-colite hémorragique.
Elle fut décrite pour la 1ére fois en 1932 dans le Journal of the American Médical Association
par le Docteur Burrill Crohn (figure 1), gastroentérologue new yorkais (Campos and Kotze ,

2013) . Maladie de Crohn

Figure 1 : Localisations possibles de la MC dans le systeme digestif (Durand, 2024) .
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A B
(Esophage Patient atteint de la L
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Figure 2 : Lésions observées chez les patients souffrant de la maladie de Crohn.

A : La maladie de Crohn peut affecter la totalité du tube digestif, avec une atteinte préférentielle
de [’iléon terminal et du cdlon (Gimier, 2020). B : La détection d ulcérations de la paroi intestinale
par endoscopie permet de diagnostiquer la MC (Manual, 2004).

3. Epidémiologie de la maladie de Crohn :

L’épidémiologie reste d’une importance vitale pour rechercher des indices sur I’étiologie
et/ou la pathogenése des maladies idiopathiques chroniques, y compris la maladie de Crohn et

la colite ulcéreuse (Loftus ,2004).

Les données épidémiologiques de la MC sont en constante évolution depuis sa découverte

et se sont profondément modifiées ces derniéres décennies.

3.1. Profil des patients atteint de la maladie de Crohn :
3.1.1. Age :

Chez la majorité des patients, la MC est diagnostiquée entre 20 et 30 ans. Cependant, les
cas chez les enfants ne sont pas rares. En effet, environ 20% a 30% des symptdmes se
manifestent avant 1’age de 20 ans, indépendamment de 1’age auquel le diagnostic est posé. De
ce fait, la MC est reconnue comme 1’une des principales maladies chroniques touchant les

enfants et les adolescents (Judge et Giordano, 2014).

Par ailleurs, il est observé que la présence d’un historique familial positif a la maladie est
plus fréeqguemment associée aux formes précoces. Ainsi, environ 30% des patients diagnostiques
avant I’age de 20 ans présentent des antécédents familiaux de la pathologie. Ce pourcentage
diminue a 18% lorsque le diagnostic est posé entre 20 et 39 ans, puis a 13% apres 40 ans
(Benedini et al, 2012).
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3.1.2. Sexe:

La maladie de Crohn est plus fréquente chez les femmes que chez les hommes, avec une
sex-ratio compris entre 0,7 et 0,8. Cette tendance est particulierement marquée dans les régions
ou I'incidence de la maladie est élevée. En revanche, dans les formes pédiatriques, c'est-a-dire
lorsque la maladie débute avant I'age de 17 ans, elle prédomine chez les garcons. Par exemple,
aux Etats-Unis, le sex-ratio est de 1,6 chez les patients de moins de 20 ans (Judge et Giordano,
2014).

3.1.3. Ethnie :

Des variations d’incidence ont mis en évidence 1’influence de facteurs ethniques dans la
prévalence de la MC. Celle-ci est plus fréquente dans les populations caucasiens et rare chez
les noirs-africains et exceptionnelle chez les asiatiques (Economous, 2009) Des prévalences
faibles ont notamment été observées aux Etats-Unis chez certains groupes ethniques, tels que
les Amérindiens, les Afro-Américains, les migrants latino-américains, les Maoris et les
populations asiatiques (Kappelman et al , 2013). Ces données soutiennent 1’idée d’une
combinaison de facteurs génétiques et de facteurs environnementaux dans la pathogénie de la
MC (Cavanaugh, 2006).

Tableau 1. Données épidémiologiques de la MC dans quelque pays du monde (Morel, 2014).

PaNHys Année | Population concernée Prévalence (%) | Incidence
Croatie 2001 46,4/10°~ 2000 patients 0,047 5,7/10°
Suede 2002 151/10°~ 14500 patients 0,15 9,6/10°
Japon 2005 21,2/10°~ 27100 patients 0,021 1,2/10°
Espagne 2005 116/10°= 54850 patients 0,11 7.3/10°
Brésil 2005 5,65/10°= 10500 patients 0,0056 3,5/10°
Chine 2006 3,5/10°= 46000 patients 0,0035 1/10°
France 2007 101/10°= 72500 patients 0,11 6,7/10°
Etats-unis 2008 241,3/10° = 758000 patients 0,17 5,64/10°
d’Amérique

Australie 2008 137,3/10°~= 28000 patients 0,137 17,4/10°
Canada 2012 369,8/10°= 758000 patients 0,37 13,6/10°
Royaume uni 2012 181,8/10°= 115000 patients 0,18 9,56/10°
Inde 2012 Non renseigné Non renseigné | 0,14/10°
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3.2. Répartition géographique mondiale de la maladie de Crohn :

L’incidence de Recto-colite hémorragique est généralement plus élevée que celle de la
MC, sauf dans certaines régions comme le Canada et certaine partie de I’Europe. Les MICI
émergent dans des pays ou elles étaient historiquement rares, comme la Corée du Sud, la Chine,
I'Inde, I'lran, le Liban, la Thailande, les Antilles francaises et I'Afrique du Nord.

Des pays comme la New-Zélande (comté de Canterbury) ont rapporté des taux d'incidence
tres élevés de MC (16,5/100 000 personnes).

Au Japon, I'incidence des MICI était initialement faible mais a récemment augmenté.
Prévalent Les données sur la prévalence des MICI sont limitées, mais elles sont cruciales pour
comprendre le fardeau de la maladie.

En Amérique du Nord, la prévalence de la MC varie de 44 a 201/100 000, et celle de la
RCH de 37,5 a 238/100 000.

En Europe, la prévalence de la MC varie de 8 a 214/100 000, et celle de la RCH de 21 a
294/100 000. On estime qu'il y a environ 1 million de personnes atteintes de MC et 1,4 millions
atteints de RCH en Europe.

Aux Etats-Unis, une étude basée sur des données d'assurance maladie a estimé la
prévalence de la MC a 201/100 000 et celle de I'RCH a 238/100 000, ce qui suggére plus de 1,3
million de patients atteints de MICI aux Etats-Unis (Cosnes et al, 2011 ).

Crohn's disease incidence per
100000 person-years, 1990-2016
[ Unknown

B 0-00-0-80

[ 081-1.94

[ 195376

[ 377-6:38

El >638

Figure 3 : Incidence et répartition géographique de la MC dans le monde (Gimier, 2020).

Les incidences sont indiquées pour 100 000 habitants et par an. Les pays a mode de vie
occidental (Amérique et Europe du Nord, Australie) présentent les plus fortes incidences de la MC. Un
gradient de répartition Nord-Sud de la maladie existe en Europe, soulignant /’importance des facteurs

environnementaux dans le développement de cette pathologie.
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3.3. Prévalence et incidence en Algérie :

En Algérie, I’épidémiologie de ces maladies est mal connue, mais une thése de doctorat
de sciences médicales qui s’est intéressée aux aspects épidémiologiques et anatomo-cliniques
des maladies inflammatoires chroniques de I’intestin au niveau de la wilaya de Constantine, de
I’année 2003 a 2007, a révélé un taux d’incidence annuel moyen de 5,87/100 000 habitants et

un taux de prévalence de 19,02/100 00 habitants (Hammada et al, 2011).

Une incidence évaluée sur la période 2003-2006, a été estimée, en moyenne de 1,49
nouveaux cas/an/100 000 habitants (Hammada et al, 2011), réalisée entre le ler janvier 2003 et
le 31 décembre 2007 dans la région de Constantine a révélé que I'incidence annuelle moyenne
brute pour 100 000 habitants était de 5,87 cas pour la MC. L'incidence, évaluée sur la période
2003-2006, a éteé estimée en moyenne a 1,49 a 105/an et I'incidence de 22,35 a 105/an dans la
région d'Alger. Ces résultats traduisent une incidence et prévalence faible (Himri et Belkadi,
2018).

4. Classification de la maladie de Crohn :

La classification de la maladie de Crohn est un outil précieux pour le suivi des patients,
notamment en ce qui concerne I'évolution de la pathologie et le choix d'un traitement adapté.
Cependant, ce domaine reste complexe en raison de I'absence de consensus international et de

la tendance des cliniciens a se référer a différentes classifications (Dalibon, 2015).

Deux classifications principales sont actuellement utilisées : celle de Montréal et celle de
Vienne (ou Paris). Ces classifications reposent sur trois critéres principaux : I'dge au moment
du diagnostic, la localisation des lésions, et le type ou l'intensité de la maladie. Cependant, ces
classifications sont de plus en plus remises en question, car les phénotypes de la maladie

peuvent varier au cours de son évolution chez un méme individu (Laas et al, 2014).
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Tableau 2. Comparaison des classifications de Montréal et de Vienne (Laas et al, 2014).

Vienne Montréal
Al : <40 ans Al: <17 ans
Age de diagnostic | A2 :»> 40 ans A2 : 17 < &ge <40 ans
A3 :>40 ans
L1 :1léal L1:ileal
L2 : colon L2 : colon
Localisation L3 : iléo-colique L3 : iléo-colique

L4 : en amont du tiers distal de | L4 : en amont du tiers distal de I’iléon

I’iléon
B1 : non fistulisante, BI : non fistulisante,
non sténosante non sténosante
Intensité B2 : sténosante B2 : sténosante
B3 : fistulisante B3 : fistulisante

P : atteinte périanale

4.1. Classification de la MC en fonction de I’Age :

Les maladies inflammatoires chroniques de [I'intestin (MICI) se manifestent
differemment selon I'age d'apparition, comme le décrivent les classifications de Montréal et de
Vienne. Chez I'enfant (diagnostic avant 17 ans), la maladie est souvent plus étendue, avec des
Iésions parfois localisées dans le tube digestif haut, et son évolution est dynamique - des
atteintes iléales apparaissant fréquemment a l'adolescence.

Chez le jeune adulte (17-40 ans), on observe la forme classique des MICI, la plus
courante. Aprés 40 ans, la maladie se présente difféeremment : principalement colique,
d'évolution généralement moins sévére, tout en nécessitant d'écarter une origine vasculaire chez

les patients de plus de 60 ans (Saussure et Bouhnik, 2007).

La classification de Vienne simplifie cette stratification en deux groupes (avant/apres 40
ans), notant que les formes tardives sont souvent moins actives. Ces distinctions sont
cliniqguement cruciales : elles guident le diagnostic, influencent les stratégies thérapeutiques et
aident a anticiper les complications, le comportement de la maladie variant considérablement

de I'enfance a I'dge avancé (Saussure et Bouhnik, 2007).

10
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4.2. Classification de la MC en fonction de la localisation :

La localisation de la maladie est classée en trois formes principales : la forme iléale
pure (atteinte limitée a I'iléon terminal), la forme colique pure (Iésions confinées au cdlon), et
la forme iléo-colique (association des deux). Un sous-type additionnel inclut les atteintes
proximales du tube digestif (duodénum, estomac, ou jéjunum), qui peuvent coexister avec I’une
des trois formes principales. Chez I’adulte, la localisation reste généralement stable au cours de
I’évolution, tandis que chez I’enfant, elle peut se modifier avec le temps, notamment lors de la
croissance. Cette classification revét une importance majeure en pratique clinique, car elle
influence le diagnostic, le pronostic et la prise en charge thérapeutique (Saussure et Bouhnik,
2007).

4.3. Classification de la MC en fonction du type :

Le type de la maladie est défini selon trois catégories principales :

» Forme fistulisante : Caractérisée par la formation de fistules, qui peuvent relier les anses
intestinales entre elles ou avec d'autres organes (codlon, peau, vessie, etc.). Cette forme est
souvent associée a des ulcéres périanaux (Pariente et al, 2011).

» Forme sténosante : Caractérisée par un rétrécissement de la lumiere intestinale dd a
l'inflammation, la fibrose et 1'cedéme, pouvant entrainer une obstruction intestinale aigué
(Ostrowski et al, 2016) .

» Forme non fistulisant et non sténosante : Forme purement inflammatoire, sans

complications, souvent localisée au cdlon (Laas et al, 2014).

Ces classifications permettent de mieux comprendre les différentes manifestations de la
maladie de Crohn et d'adapter les traitements en fonction des caractéristiques spécifiques de
chaque patient (Laas et al, 2014).

5. Les signes cliniques de la maladie de Crohn :

Les manifestations initiales de la maladie de Crohn sont souvent insidieuses et vagues,
rendant la description rétrospective du cours initial de cette maladie difficile, surtout en
présence de symptdmes intestinaux non spécifiques. La présentation des symptomes cliniques
dépend de la localisation anatomique (Tableau 2), 1’étendue de la maladie, ’apparition de

complications et I’implication extra-intestinale (Kohn et al, 2010).

11
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Tableau 3. Localisation de la maladie de Crohn et ses symptomes apparentés (De Singly et

camus, 2010).

Localisation Symptdmes associées
Jéiunale Douleurs, amaigrissement, hypo protéinémie due a la perte de
) protéines intestinales et une perte occulte de sang avec anémie
Possible syndrome occlusif avec syndrome de Koening, douleurs
Grélique d’intensité croissante soulagées par émissions de bruits
hydroaériques
I1éocolique Diarrhée plutdt hydrique, douleurs de la fosse iliaque droite parfois
Droite pseudo syndrome appendiculaire ou palpation d’une masse droite
. Diarrhée sanglante accompagnée de douleur de type colique
Colique . h e
précédent 1’émission de selles
Ano périnéal Douleurs anales, ulcérations, fistules, ou abces de 1’anus

12
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Figure 4 : Signes cliniques digestifs et extra-digestifs répertoriés dans la maladie de Crohn.
(Gimier, 2020).
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5.1. Manifestation digestifs :

+ Diarrhées :

La diarrhée chronigue, souvent sanglante et présente chez 80% des patients, constitue le
symptome cardinal de la maladie de Crohn. Son mécanisme physiopathologique complexe
résulte d'une inflammation muqueuse sévére et persistante. La sévérité du symptdme varie selon
la localisation et I'étendue des leésions inflammatoires, se manifestant par une simple
augmentation du transit intestinal jusqu'a des formes graves nécessitant une correction

hydroélectrolytique voire une hospitalisation (Boudiaf et al, 2000 ; Bister, 2014).

+ Douleurs abdominales :

Les douleurs abdominales, présentes dans 50% a 70% des cas lors des poussées
inflammatoires, résultent de plusieurs mécanismes ; inflammation intestinale sévére, distension,
obstruction partielle ou abcés. En phase de rechute, ces douleurs principalement liées a
I’inflammation active s’atténuent généralement avec la diminution de la maladie. Elles sont
déclenchées par I’action des cytokines et médiateurs inflammatoires sur les neurones sensitifs.
Cependant, 20% des patients en rémission clinique rapportent des douleurs persistantes,
suggeérant une possible hypersensibilité viscérale résiduelle ou une inflammation infraclinique
(Lukic et al, 2022) .

5.2. Manifestations générales :

Plus de la moitié des patients souffrent d'asthénie, une fatigue intense pouvant persister
jusqu'a I'épuisement et altérer leur qualité de vie, avec une sévérité proportionnelle a l'activité
de la maladie. Ses causes associent inflammation chronique, anémie par saignements répétés,
carences nutritionnelles dues a la malabsorption, effets secondaires des traitements et

déséquilibre du microbiote intestinal (Nocerino et al, 2020 ).

L'anorexie et I'amaigrissement accompagnent fréguemment les poussées inflammatoires,
résultant principalement d'une auto-restriction alimentaire. Les patients réduisent
volontairement leurs apports nutritionnels par crainte d'aggraver leurs symptdmes digestifs

(douleurs abdominales et diarrhées) déclenchés par I'alimentation (Zallot et al, 2013).

5.3. Manifestation extra-digestifs :

Les manifestations extra-digestives des maladies inflammatoires de 1’intestin impliquent

plusieurs systéemes organiques. Ils sont fréquents et peuvent entrainer une morbidité importante.

14
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% Manifestations articulaires :
Ces manifestations articulaires surviennent chez 40% des patients et se présentent
principalement sous forme de spondyloarthrite axiale ou périphérique. Les atteintes

périphériques se divisent en deux types :

» L'arthrite pauciarticulaire de type 1, touchant six articulations ou moins (surtout les
grosses articulations) et évoluant parallelement aux poussées de la maladie de Crohn, ce qui
permet une ameélioration conjointe sous traitement.

> L'arthrite polyarticulaire de type 2, affectant les petites articulations de maniére
indépendante de I'activité intestinale, pouvant méme apparaitre avant le diagnostic de la
maladie digestive (Malik et Aurelio, 2023).

% Manifestations cutanées :
Les manifestations cutanées de la maladie de Crohn touchent environ 15 % des patients,

avec comme principales atteintes

» L'érythéme noueux, se manifeste par des nodules douloureux rouge-violacé de 1 a5 cm sur
les jambes, évoluant parallelement a l'activité de la maladie intestinale et régressant
spontanément ou sous traitement comprenant des mesures locales (surélévation,
compression), des antalgiques et des anti-inflammatoires (Kappelman et al, 2013).

> Le pyoderma gangrenosum (PG) est une complication cutanée rare de la maladie de Crohn,
touchant 0,4% a 2% des patients. 1l se développe typiquement sur des zones de traumatisme
et présente une évolution souvent sévere et capricieuse. Comme la majorité des cas de PG
sont associés a une maladie de Crohn, le traitement de la pathologie intestinale sous-jacente
permet generalement la régression des manifestations cutanées (Kappelman et al, 2013).

> Le syndrome de Sweet (ou dermatose neutrophile fébrile aigué), constitue une
manifestation cutanée rare de la maladie de Crohn. Il se caractérise par des lésions papulo-
squameuses ou nodulaires, principalement localisées sur les membres, le tronc ou le visage.
Cette affection s'accompagne fréquemment de manifestations systémiques telles que fiévre,
arthralgies, leucocytose ou conjonctivite. Bien que généralement associé a l'activité
inflammatoire intestinale, ce syndrome peut parfois précéder le diagnostic de maladie de
Crohn (Kappelman et al, 2013).

> Les lésions buccales de la MC, incluant aphtes, parodontite et pyostomatite végétante,

résultent directement de I'inflammation locale et reflétent I'activité de la maladie intestinale,
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nécessitant un double traitement par anti-inflammatoires systémiques et corticoides locaux
(Kappelman et al, 2013).

% Manifestations oculaires :
Les manifestations oculaires touchent 2% a 5% des patients atteints de maladie de Crohn,
positionnant 1’ceil comme le troisiéme organe extra-intestinal le plus fréqguemment affecté, aprés

les articulations et la peau. Les principales atteintes incluent :

> L’épisclérite se caractérise par une sensation de brdlure, une irritation, des douleurs
modérées et une rougeur oculaire.

> La sclérite, plus sévere se manifestant par des douleurs intenses et une sensibilité accrue de
I’ceil. Dans les cas graves, la sclérite peut entrainer une baisse de vision, nécessitant une prise
en charge ophtalmologique urgente pour prévenir le risque de complications permanentes.

» L'uvéite, peut survenir avant méme I'établissement du diagnostic de maladie de Crohn et

évolue indépendamment de I'activité inflammatoire intestinale (Kappelman et al ,2013).

6. Diagnostic de la maladie de Crohn :

Le diagnostic de la MC résulte de constatations cliniques associées a des examens
biologiques (Hématologie, biochimie, microbiologie, hémostase, sérologie...) et des examens

morphologiques (endoscopiques, histologiques, radiologiques...) (Bernstein et al, 2009).

Le diagnostic de la MC repose sur un faisceau d’arguments cliniques et para cliniques. Il
est habituellement établi en période de poussée et les manifestations cliniques dépendant de la

localisation de la maladie (Beuzon et al, 2008 ).

6.1. Examen biologique :

Plusieurs tests biologiques sont potentiellement utiles dans la prise en charge des malades
de la MC, la protéine C- réactive (CRP) étant la plus utilisée dans la pratique clinique. D’autres
tests tels que la vitesse de sédimentation (VS), la numération et formule sanguine (FNS) a la
recherche d’une anémie (lorsque le taux d’hémoglobine est bas), et a la recherche d’un
syndrome inflammatoire ou infectieux (augmentation des taux des globules blancs et des

leucocytes) (Famularo et al, 2010 ).

Des tests cytobactériologique et parasitologie des selles peuvent étre réalisé dans le but
d’éliminer une infection pouvant expliquer les symptomes digestifs, de méme que des examens

sérologiques afin d’éliminer toute cause infectieuse ou parasitaire (Bernstein et al, 2009).
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6.2. Par imagerie médicale :

Les données cliniques, biologiques et endoscopiques sont incontournables, mais les
examens d’imageries réalisés a la phase initiale du diagnostic peuvent aider a orienter vers un

meilleur diagnostic de la MC, on trouve :

6.2.1. Echographie abdominale :

Met en évidence des fistules ou d’un rétrécissement du diamétre de 1’intestin.

6.2.2. Scanner :

Est un examen permettant une observation compléte de la paroi de l'intestin gréle et de la
cavité abdomino-pelvienne. Il sera utilisé en premiere intention pour mettre en avant les

complications que peut entrainer la MC (Lee et al, 2009).

6.2.3. IRM:

Il s'agit de la technique la plus intéressante et la plus compléte a I’heure actuelle pour
diagnostiquer la MC. Elle permet par exemple de déceler un épaississement de la paroi
intestinale qui est I’un des premiers symptomes courants de I’affection et de localiser de maniére
trés précise Iatteinte, et aussi elle permet d’évaluation I’étendue des 1ésions et la présence des
abces. De plus, 'IRM est une méthode d’exploration non invasive donc sans risque pour le
patient. Ses principaux inconvénients sont que cet examen est colteux et long ainsi

difficilement accessible (Rimola et al, 2011).

6.2.4. Radiologie :

Les examens radiologiques sont réalisés dans le but de compléter et confirmer le
diagnostic de la MC notamment chez les patients dont les éléments décrits dans les paragraphes
précédents n’ont pas donné de résultat définitif, permet de mettre en évidence la présence de

lithiases liliales ou rénales (Aufort, 2019).

7. Les Facteurs :

La MC est une pathologie multifactorielle dans laquelle différents facteurs génétiques,

environnementaux, microbiens et épigénétiques sont impliqués.
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Figure 4 : Facteurs étiologiques de la maladie de Crohn (Gimier, 2020).

7.1. Les facteurs environnementaux :

La maladie de Crohn dont I'étiologie exacte reste mal comprise. Les facteurs

environnementaux jouent un role clé dans la pathogenése de la maladie de Crohn.

» Tabagisme : Est I'un des facteurs environnementaux les plus documentés dans la maladie
de Crohn. Il est associé a un risque accru de développer la maladie et a une aggravation des
symptdmes (Esch Cosnes, 2004).

» Régime alimentaire : L'alimentation occidentale, riche en graisses saturées, en sucres
raffinés et en aliments transformés, a été associée a un risque accru de maladie de Crohn
(Ananthakrishnan , 2015).

» Hygiene et exposition microbienne : L'hypothese de I'nygiene suggéere qu'une exposition
réduite aux microbes dans I'enfance pourrait augmenter le risque de maladies auto-immunes,
y compris la maladie de Crohn (Bach, 2002).

» Pollution environnementale : L'exposition a des polluants environnementaux, tels que les
particules fines ou les produits chimiques industriels, a été étudiée comme facteur potentiel
dans l'incidence croissante de la maladie de Crohn (Kaplan et al, 2010).

» Stress psychologique : Bien que le stress ne soit pas une cause directe, il peut aggraver les
symptomes de la maladie de Crohn en influengant la réponse immunitaire et I'inflammation
intestinale (Mawdsley, 2005) .

> Utilisation d’antibiotique : L'utilisation d'antibiotiques, en particulier dans I'enfance, a été
associee a un risque accru de développer la maladie de Crohn, probablement en altérant le

microbiote intestinal (Hviid et al, 2011 ).
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» Vitamine D et exposition au soleil : Un faible taux de vitamine D, souvent lié & une
exposition insuffisante au soleil, a été associe a un risque accru de maladie de Crohn
(Ananthakrishnan et al, 2012) .

» Urbanisation et mode de vie : La vie en milieu urbain, avec ses facteurs associes

(sedentarite, pollution, alimentation transformee), est un facteur de risque reconnu pour la

maladie de Crohn (Molodecky et al, 2012) .

7.2. Les facteurs génétiques :

Le rble des facteurs génétiques dans la MC a été largement suggéreé par l'identification de
cas familiaux groupés, de groupes ethniques présentant une incidence élevée, ainsi que par des
études sur les jumeaux. En effet, des études épidémiologiques ont montré que 2% a 14% des
patients atteints de MC rapportent des antécédents familiaux de la maladie. De plus, environ un
tiers des enfants dont les deux parents sont atteints de MICI développeront la maladie avant

I'age de 30 ans.

L’analyse de ces loci a révélé de nombreux polymorphismes génétiques associés a un
risque accru de développer la maladie de Crohn. Les genes de susceptibilité identifiés jouent un
role dans divers processus biologiques, notamment I’immunité innée (reconnaissance et gestion
des micro-organismes), I’immunité adaptative, 1’autophagie, la gestion du stress du réticulum
endoplasmique et la fonction de barriére intestinale. A ce jour, les génes NOD2, ATG16L1 et
IRGM sont parmi les plus étudiés dans ce contexte (Li Yim et al ,2018 ; Ventham et al ,2016 ;

Jostins et al. 2012).
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Figure 5 : Facteurs génétiques associés a la maladie de Crohn (Gimier, 2020).

Les génes sont classés par grandes voies biologiques, les loci associés aux MICI sont en noir, a la MC
en bleu et & la RCH en vert.
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7.2.1. NOD2:

Le géne NOD2 (Nucleotide-binding Oligomerization Domain-2), également appel
CARD15 (Caspase Activated Recruitment Domain-15), a été le premier gene de susceptibilité
identifié en 2001 dans la MC. De nombreuses études ont depuis mis en évidence son role clé

dans le maintien de I'équilibre du microbiote intestinal (Hugot et al, 2001 ; Ogura et al. 2001).

Le gene CARD15/NOD?2 est localisé au niveau du locus IBD1. 1l s’agit d’un géne de taille
moyenne composé de douze exons, dont le premier exon alternatif n’est transcrit que dans une
minorité d’ARN messagers. Bien que des épissages alternatifs aient été décrits, la régulation de
I’épissage de ce gene reste encore mal comprise. L’ARN messager le plus long code pour une
protéine de 1040 acides aminés, structurée en plusieurs domaines fonctionnels partagés avec
d’autres protéines : un domaine N-terminal CARD (Caspase Activation and Recruitment
Domain), un domaine central NBD (Nucleotide Binding Domain) et un domaine C-terminal
LRR (Leucine-Rich Repeat). Ces domaines conférent a la protéine des roles clés dans la
reconnaissance des pathogeénes et la modulation de la réponse immunitaire (Hugot et al, 2001 ;
Ogura et al. 2001).

» Polymorphismes du géne NOD2 : NOD2 est exprimé dans I’intestin au niveau des
lymphocytes, des cellules dendritiques, des macrophages, ainsi que dans les cellules de
Paneth, les cellules souches, les cellules caliciformes et les entérocytes. Trois
polymorphismes principaux du gene NOD2 ont été directement associés & la MC. La
premiére mutation, Leu1007insC, entraine un décalage du cadre de lecture, produisant une
protéine tronquée incapable de reconnaitre le muramyl dipeptide (MDP), ce qui altére
I’activation de NF-xB (nuclear factor-kappa B) protéine de la superfamille des facteurs de
transcription impliquée dans la réponse immunitaire et la réponse au stress cellulaire. Les
deux autres polymorphismes sont des variantes non-sens qui perturbent également la

reconnaissance du MDP (Hugot et al, 2001) .

7.2.2. Les genes impliqués dans I’autophagie :
L’autophagie est un mécanisme cellulaire essentiel qui permet 1’élimination des
composants intracellulaires, tels que les organites, les corps apoptotiques et les micro-

organismes. Ce processus consiste en une auto-dégradation d’une partie du cytoplasme par les

lysosomes de la cellule, jouant ainsi un réle crucial dans la défense contre les pathogenes
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intracellulaires. Deux génes fortement associés a la maladie de Crohn et impliqués dans le
processus d’autophagie sont ATG16L1 et IRGM (Hampe, 2007) .

7.2.2.1. ATGI16LI :

En 2007, un variant non synonyme du gene ATG16L1 a été associé a la MC pour la
premiére fois (Hampe, 2007). Ce géne est essentiel au processus d'autophagie, participant a
I'¢elongation de la membrane de I'autophagosome avant sa fusion avec le lysosome. ATG16L1
interagit avec les protéines ATG5 et ATG12 pour former un complexe protéique nécessaire a
la formation de I'autophagosome (Sup et al, 2019) .

Le variant ATG16L1T300A a été associé¢ a un défaut d’élimination par autophagie de
bactéries pathogenes comme Salmonella Typhimurium ou certaines souches d’Escherichia coli
lices a la MC (Kuballa, 2008 ; Lapaquette, 2010 ; Sadaghian Sadabad, 2015). Des mécanismes
récemment découverts suggeérent que ce variant est plus sensible a la dégradation par la caspase3
en situation de stress, comparé a la forme sauvage d’ATG16L1 (Lassen et al, 2014 ; Murthy et
al, 2014). De plus, il altére I’interaction d’ATG16L1 avec la protéine TMEM59, nécessaire a

I’activation de 1’autophagie en réponse a I’infection (Boada-Romero et al, 2016).
7.222. IRGM :

Le gene IRGM (Immunity Related GTPase M) a été identifié comme le deuxiéme géne
lié a l'autophagie associé a la MC (Parkes et al, 2009 ). IRGM joue un réle crucial dans la
réponse immunitaire innée en assemblant, stabilisant et activant la machinerie autophagique en
réponse a des pathogeénes intracellulaires. 1l interagit physiquement avec NOD2 pour moduler
le processus autophagique en présence de ces pathogenes (Brest et al, 2011 ; Chauhan et al,
2016).

Les polymorphismes du géne IRGM semblent particulierement associés a la forme iléale
de la MC. Une étude menée par Rufini, a montré que le polymorphisme rs13361189 était lié a
un risque accru de développer une MC avec atteinte ileale ou périanale, un phénotype sténosant,
ou encore la nécessité d’une résection intestinale (Rufini et al, 2015 ). Il a également été observé
que les porteurs de ce variant présentaient une expression réduite d’IRGM dans le sang et I’iléon
terminal, corrélée a une altération de I’expression des genes impliqués dans I’autophagie et la

réponse a la colite (Ajayi et al, 2016).
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7.3. Les facteurs bactériens (le microbiote intestinal) :

Le microbiote intestinal désigne l'ensemble des micro-organismes qui colonisent le
systeme digestif d'un individu. Principalement constitué de bactéries, il comprend également

des organismes eucaryotes (champignons et protozoaires).

Le microbiote intestinal inclut également des virus et des archées. Cet écosysteme
microbien dense est le siege d’une activité fonctionnelle intense, ce qui le rend
physiologiquement essentiel pour I’étre humain. Il est souvent qualifié d’« organe microbien »
ou d’« organe oublié », car il fait partic intégrante de I’organisme hote et joue un réle crucial

dans de nombreux processus biologiques (O’Hara et al, 2006 ).

La densité du microbiote varie tout au long du tractus gastro-intestinal. Elle est
relativement faible dans I’estomac, le duodénum et le jéjunum, puis augmente significativement
au niveau de I’iléon et du c6lon. La charge microbienne dans ces différents compartiments a été

estimée & environ :

» 102 unités formant colonies (UFC) par gramme de contenu luminal dans I’estomac,
102-10% UFC dans le duodénum,

102 UFC dans le jejunum,

103-10® UFC dans I’iléon,

1011-10%2 UFC dans le colon.

YV V V V

Ces chiffres illustrent la progression exponentielle de la densité microbienne le long du
systeme digestif, atteignant son maximum dans le célon, ou le microbiote est le plus abondant
et diversifié (Sartor et Balfou, 2012).
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Figure 6 : Réduction de la diversité du microbiote intestinal chez les patients atteints de MC
(Manichanh et al , 2012).

La diversité du microbiote intestinal est diminuée chez les patients atteins de MC comparativement a
des individus sains. 1l s agit essentiellement d’une réduction de la complexité du phylum des
Firmicutes. OTUs (Operational Taxonomic Unit) Altération du microbiote chez les patients atteints de
MC

7.3.1. Dysbiose :

Il est désormais bien établi que toute altération de la quantité ou de la composition du
microbiote intestinal peut avoir un impact significatif sur la physiologie de I’intestin. Un
déséquilibre du microbiote, appelé dysbiose, peut perturber les fonctions intestinales et
contribuer au développement de diverses pathologies, telles que les troubles digestifs, les MICI,
les infections, voire des désordres métaboliques ou immunitaires. La dysbiose est donc un
facteur clé a prendre en compte dans la compréhension et la gestion de nombreuses affections

liées a la santé intestinale et globale (Haac et al, 2019) .

Plusieurs études, reposant sur des analyses moléculaires et métagénomiques, ont mis en
évidence une dysbiose intestinale chez les patients atteints de la MC par comparaison avec des
sujets sains (Tyakht et al, 2018). Il a notamment été démontré une augmentation de I’abondance
bactérienne chez les patients atteints de la MC, particulierement au niveau de la muqueuse

intestinale ou dans le mucus (Manichanh et al, 2012).
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7.3.2. Escherichia coli Adhérente-Invasive (AIEC) :

La capacité invasive de la souche d'Escherichia coli LF82, isolée a partir de la muqueuse
ileale endommagée de patients atteints de la MC. Cette souche envahit efficacement les cellules
épithéliales en culture, son internalisation dépend des microfilaments d'actine et des
microtubules, elle survit a I'intérieur des cellules et se réplique dans le cytoplasme de la cellule
hote apres la lyse de la vacuole encyclique. Cependant, la souche LF82 ne posséde aucun des
déterminants invasifs connus des souches d'E. coli impliquées dans les infections gastro-

intestinales aigués, tels que :

> Le geéne ipaC du plasmide, qui code pour I'invasion de Shigella flexneri et des E. coli entéro-
invasives.

> Le gene eae, qui code pour l'intimine des E. coli entéropathogeénes.

> Le géne afaD, implique dans l'invasion des E. coli & adhérence diffuse.

> Le géne tia, qui code pour une protéine de membrane externe de 25 kDa impliquée dans

I'invasivité des E. coli entérotoxigenes.

L'analyse in vitro des interactions des souches invasives d'E. coli isolées de patients
atteints de MC avec les macrophages a indiqué que ces souches étaient capables de survivre et
de se répliquer a l'intérieur des cellules phagocytaires sans induire la mort cellulaire (Darfeuille-
Michaud et al, 2004 ).

7.4. Facteur immunitaire :

La MC est une maladie auto-immune qui implique le systéme immunitaire de la
muqueuse intestinale. Cette hypothése est étayée par la nature des symptdmes non intestinaux
de la MC ainsi que par ’efficacité des traitements visant a moduler ’activité du systeme

immunitaire (VIDAL, 2023).

74.1. Immunité innée :

L'immunité innée constitue la premiere barriére de défense contre les pathogénes. Non
spécifique, elle permet une réaction rapide, souvent en quelques minutes a quelques heures.
Diverses cellules y participent, telles que les cellules épithéliales, les neutrophiles, les cellules
dendritiques, les monocytes, les macrophages et les cellules Natural Killer (NK). Cette réponse
est déclenchée par la reconnaissance de motifs microbiens via des récepteurs spécialisés,

notamment les récepteurs Toll-like (TLR) a la surface cellulaire et les récepteurs NOD-
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like (NLR) dans le cytoplasme. Chez les patients atteints de Crohn, l'activité des cellules
immunitaires innées ainsi que l'expression et la fonction des protéines TLR et NLR sont

profondément altérées (Zhang et Li, 2014).

Chez ces patients, on observe une diminution sélective de 1’accumulation de neutrophiles
muqueux et de la production d’IL-1f et d’IL-8 en réponse a un traumatisme. Les mutations
NOD?2, fréequemment associées a la MC, entrainent une réponse déficiente au LPS (un ligand
des TLR). Ces mutations, de type perte de fonction, réduisent 1’activation de NF-xB, ce qui
pourrait affaiblir la production de molécules antibactériennes et favoriser I’invasion
microbienne. Par ailleurs, la perte de fonction de NOD2 peut entrainer une hyper-activation des
TLR2, conduisant a une inflammation excessive et a des réponses Th1 disproportionnées. Enfin,
NOD?2 joue un réle dans la tolérance immunitaire, une fonction compromise chez les porteurs
de la mutation 3020insC (Zhang et Li, 2014 ; Peyrin-Biroulet et al, 2007).

7.4.2. Immunité adaptative :

Contrairement a I’immunité innée, la réponse immunitaire adaptative se distingue par sa
grande spécificité, mais nécessite généralement plusieurs jours pour se mettre en place, en
fonction des lymphocytes T impliqués. Les cellules présentatrices d’antigene (CPA) orientent
leur différenciation vers des profils pro-inflammatoires (Thl, Th2, Thl17) ou anti-

inflammatoires (Tregs) (Brondolo et al, 2010) .

Les lymphocytes Thl, stimulés par I’IL-12, sécrétent principalement I’IFN-y et le TNF-
a, tandis que les Th2 produisent I’'IL-4 et I’IL-5. Dans la maladie de Crohn, une hyperactivité
Thl entraine une inflammation intestinale, avec une production accrue d’IFN-y par les

lymphocytes T muqueux par rapport aux sujets sains.
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Chapitre II : Apprentissage automatique et LLMS

1. Introduction :

L'apprentissage automatique est une branche essentielle de I'intelligence artificielle. Elle
offre aux systémes informatiques la possibilité d'assimiler des informations et d'accroitre leurs
performances sans avoir besoin d'étre programmes explicitement. Cette faculté d'auto
perfectionnement repose sur l'analyse d'expériences antérieures et sur de vastes bases de

données d'entrainement (Robert, 2024).

Cette technologie a pour objectif d'équiper les machines de la capacité a résoudre
automatiquement des problemes complexes qui dépassent les aptitudes humaines. Parmi ses
accomplissements notables, on compte la conduite autonome, la reconnaissance vocale de

pointe et I'analyse complexe d'images (Zouinar, 2020).

Les algorithmes de machine learning démontrent une aptitude notable a s'ajuster et
progresser sans cesse. En manipulant un volume croissant de données, ils perfectionnent sans
cesse leurs prévisions et leurs processus de prise de décision. Cette qualité justifie leur
utilisation dans diverses applications, depuis le tri intelligent des spams jusqu'aux systéemes de
traduction en direct (Robert, 2024).

Basé sur des méthodes de pointe en informatique, lI'apprentissage automatique se divise
en trois paradigmes majeurs : l'apprentissage supervisé, l'apprentissage non supervisé et
I'apprentissage par renforcement. Cette stratégie tripartite confere au systéme une remarquable
capacité d'adaptation a la variété des contextes et a l'accroissement de la complexité des

missions.

Machine learning est devenu un élément central de la technologie contemporaine, avec
des utilisations répandues dans notre vie de tous les jours. Cette discipline, un vecteur crucial
de l'innovation moderne, exerce une influence transformatrice sur tous les domaines d’activité
(Robert, 2024).

2. Importance de I'apprentissage automatique :

Le machine learning (ML) révolutionne différents domaines en fournissant des décisions
plus informées, une meilleure expérience client et un avantage compétitif notable (Li et al,
2023).

Gréce a son analyse approfondie des données, les sociétés peuvent perfectionner leurs

procédures et adapter leurs services a la mesure de leurs besoins.
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Ces compétences offrent un atout compétitif essentiel dans I'économie digitale actuelle.
Les applications spécifiques révélent sa capacité a générer une valeur ajoutée. Cette technologie

persiste a remodeler les normes industrielles (Li et al, 2023).

L'apprentissage automatique permet aux structures d‘utiliser d'importantes quantités de
données pour tirer des informations exploitables, ce qui améliore a la fois la précision des

prévisions et I'efficience du traitement de I'information (Li et al, 2023).

Les algorithmes de machine Learning ont I'impressionnante faculté d'assimiler des
informations directement a partir des données, sans avoir besoin d'étre explicitement
programmés. Cette propriété essentielle facilite la création de modeles prédictifs avancés
capables d'examiner et de juger automatiquement des ensembles de données complexes, avec

une vitesse et une efficience sans pareilles (Lu et al, 2023)

L'intelligence artificielle (Al) transforme la médecine sur mesure en offrant des prévisions
précises de I'évolution clinique des patients. Ces dispositifs examinent des données médicales
complexes (historiqgue médical, biomarqueurs, imagerie) afin de produire des pronostics

personnalisés qui affinent les approches thérapeutiques (Syaharuddin et al, 2024).

3. Types d'apprentissage automatique :

La (Figure 8) présente les différents types d'apprentissage automatique.

MACHINE LEARNING

Apprentissage Apprentissage Apprentissage
supervisé non supervisé par renforcement

Figure 7 : Types d'apprentissage automatique (Woo, 2024).
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3.1. Apprentissage superviseé :

L'apprentissage supervisé constitue une méthode essentielle du machine learning, dans
laquelle les modéles sont formés sur des ensembles de données labellisés. Cette méthode
organisée offre aux algorithmes la possibilité de créer des correspondances exactes entre les

variables d'entrée et les résultats escomptés (Geurts et al, 2009).

L'apprentissage supervisé est essentiel dans I'exploration de données, notamment pour
prédire des valeurs cibles a partir de vecteurs d'entrée, y compris dans des situations complexes

ou ces résultats regroupent plusieurs entrées (Naciriet al, 2023) .

Cette méthode se subdivise essentiellement en deux sortes de travaux : la classification,
qui attribue des labels aux données selon leurs propriétés, et la régression, qui autorise
I'estimation de valeurs numériques continues. Chaque technique propose des réponses

appropriées a divers problemes liés a I'analyse et a la modélisation.

Il existe de nombreux algorithmes d'apprentissage supervisé différents, chacun ayant ses
propres avantages et inconvénients. Parmi les algorithmes d'apprentissage supervisé les plus

courants, on trouve :

3.1.1. Régression Linéaire :

Dans le contexte de I'apprentissage supervisé, la régression linéaire cherche a déterminer
un lien entre les couples de données d'entrée et de sortie. Ce modéle de prévision, couramment
employé en machine learning, autorise 1’évaluation d’une variable de sortie numérique a partir
d’une ou plusieurs variables d’entrée. Afin d'améliorer cette relation, on utilise diverses
méthodes telles que la descente de gradient pour modifier les paramétres du modeéle ou la
régression polynomiale pour saisir des liens non linéaires entre les variables (Musicant et al,
2007).

3.1.2. K-nearest neighbors (KNN) :

La technique des K-Nearest Neighbors (KNN) constitue une approche fréquemment
utilisée pour la classification en apprentissage automatique. Sa méthode consiste a attribuer une
categorie spécifique a une instance donnee en se fondant sur la classe prédominante parmi ses
k plus proches voisins dans l'univers des caractéristiques (Mahfouz, 2023) . Cette méthode, a la
fois simple et performante, offre la possibilité de catégoriser des données en se basant sur leur

ressemblance avec les exemples existants.
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3.1.3. Arbres de Décision :

L'apprentissage automatique utilise les arbres de décision comme une méthode pour la
classification et la régression. lls jouent un role crucial dans les situations de prise de décision
complexes qui impliquent de l'incertitude, des décisions interdépendantes et des plusieurs
périodes temporelles, offrant des solutions optimales. Ces structures hiérarchisées comprennent
des nceuds qui symbolisent les tests d'attributs et les résultats, ce qui rend les prévisions plus

simples (Nicolae et al, 2010) .

3.1.4. Support Vector Machines (SVM) :

Les modeles a vecteurs de support (SVM) constituent un modele d'apprentissage
supervisé performant utilisé pour la reconnaissance de formes, pouvant étre appliqué tant pour
la classification que pour la régression. Les SVM générent un hyperplan dans un espace de
saisie modifié pour distinguer les classes tout en maximisant la marge jusqu'aux exemples les
plus proches, issu d'un probleme d'optimisation par programmation quadratique (Xue et al,
2009) .

3.2. Apprentissage non supervisé :

L'apprentissage non supervisé est une approche d'apprentissage automatique dans
laquelle les modeles identifient des modéles dans les données sans variables cibles explicites
pour la prédiction. A l'opposé de I'apprentissage supervisé, les algorithmes d'apprentissage non
supervisé operent exclusivement sur les données d'entrée pour déceler des corrélations et des
informations dissimulées au sein des ensembles de données. Ces algorithmes ont pour objectif
de révéler les structures inhérentes présentes dans les données elles-mémes, en tirant parti des

caractéristiques intrinseques riches de ces données (Hsu et al, 2018 ) .

Les approches d'apprentissage non supervisé, comme les méthodes de regroupement
telles que les K-means et le clustering hiérarchique, ainsi que les techniques de réduction de
dimensionnalité comme l'analyse en composantes principales (PCA),

Jouent un role essentiel dans la recherche de savoir en tirant des informations pertinentes a
partir d'ensembles de données non labellises. Ce modele d'apprentissage se focalise sur
I'extraction de la structure statistique des modeéles d'entrée sans nécessiter de résultats visés ou

d'évaluations explicites (Marina, 2023).
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3.3. Apprentissage par renforcement :

L'apprentissage par renforcement est une méthode d'apprentissage automatique ou un
agent acquiert des connaissances pour prendre des décisions en interagissant avec son
environnement et en recevant des retours sous forme de récompenses. Cette méthode,
S'inspirant de I'apprentissage par essais et erreurs observé chez les humains et les animaux, ce
processus permet a I'agent d'acquérir de fagcon autonome une politique optimale, grace a une
interaction constante avec un environnement en évolution. Le renforcement learning a été
utilise dans plusieurs secteurs, tels que le développement de jeux vidéo, le pilotage de robots et
méme pour surpasser les performances humaines dans certains taches complexes dans divers

domaines (Moussaoui et al, 2023).

4. Large Language Models (LLMS) :

Large Language Models (LLMSs) sont une catégorie d'intelligence artificielle (1A) concue
pour comprendre, créer et manceuvrer le langage humain a un niveau élevé. Ces modeles
reposent sur des architectures d'apprentissage profond, généralement des réseaux de neurones,
qui sont formés sur d'énormes quantités de données textuelles. Le processus d'apprentissage
consiste a ajuster les parametres du modeéle pour anticiper le prochain mot dans une phrase, en
tenant compte des mots précédents. Ce processus, effectué sur des milliards de mots, permet au

modele d'apprendre les propriétés statistiques du langage (Alberts et al, 2023).

Les LLMs s'inscrivent dans la grande famille du Traitement du Langage Naturel (NLP),
qui regroupe différentes technologies visant a permettre aux machines de comprendre et
d'interagir avec le langage humain. Toutefois, ce qui distingue les LLMs, c'est leur taille et leur
complexité. L'expression « large » ne désigne pas seulement la quantité de données sur
lesquelles ils ont été formés, mais aussi le nombre de parametres qu'ils intégrent. Ces modéles
disposent géneralement de centaines de milliards de parameétres, ce qui leur permet de saisir les

nuances délicates et les schémas complexes du langage (Naveed et al, 2023).

4.1. Caractéristiques et capacités clés :
4.1.1. Echelle et complexité :

L'un des traits distinctifs des LLMs est leur taille impressionnante. Des modeéles tels que
GPT-3, elaboré par OpenAl, integrent 175 milliards de paramétres. Ces modéles ont été formes

sur une variété de textes provenant de livres, de sites internet et d'autres ressources textuelles.

Cette formation approfondie permet aux LLMs de généraliser a travers divers sujets et styles
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d'écriture. La sophistication de ces modéles leur permet d'exécuter une multitude de taches liées
a la langue, surpassant souvent les méthodes précédentes considérées comme les meilleures
(Johnsen, 2024).

4.1.2. Compreéhension du langage :

Les LLMs démontrent une compréhension profonde du langage. Cette compréhension
va au-dela de la surface et englobe la maitrise du contexte, de la syntaxe, de la sémantique, et
méme des aspects pragmatiques de l'utilisation du langage. Ils sont capables d'interpréter et de
produire un texte qui est cohérent et contextuellement pertinent, les rendant utiles pour des
taches comme la traduction, le résumé et la réponse aux questions. Les LLMs, grace a leur
capacité a comprendre et produire un texte semblable a celui des humains, peuvent engager des
conversations significatives avec les utilisateurs, fournissant des réponses pertinentes et

instructives (Johnsen, 2024).

4.1.3. Génération de texte :

L'une des capacités les plus remarquables des LLMs est la génération de texte. Avec une
invite, ces modéles sont capables de générer un texte cohérent et pertinent contextuellement,
allant de quelques phrases a des articles complets. Cette fonctionnalité est mise en ceuvre dans
diverses applications, telles que I'écriture créative, la production de contenu et la génération
automatique de rapports. La qualité du texte produit peut souvent étre indistinguable de celui
rédigé par des humains, ce qui témoigne des capacités linguistiques sophistiquées de ces
modeles (Johnsen, 2024).

4.1.4. Conscience contextuelle :

Les LLMs ont la capacité de conserver une conscience contextuelle sur des extraits de
texte prolongés. Cela signifie qu'ils peuvent suivre le sujet, les personnages et les événements
évoqués précédemment dans une conversation ou un document, leur permettant de générer des
réponses plus cohérentes et adéquates au contexte. Cette caractéristique est particulierement
essentielle dans les applications comme les systemes de dialogue et les chabots, ou la
préservation du contexte d'une conversation est primordiale pour offrir des réponses pertinentes

et precises (Johnsen, 2024).
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4.1.5. Capacité d'adaptation et apprentissage par transfert :

Une autre capacité essentielle des LLM est leur faculté a s'adapter. Il est possible de
peaufiner ces modéles pour des taches ou domaines spécifiques en utilisant un volume
relativement restreint de données d'entrainement supplémentaires. Ce processus, appelé
apprentissage par transfert, utilise les connaissances obtenues lors de la phase d'apprentissage
initiale et les adapte a de nouvelles taches. Cela confere aux LLMs une grande polyvalence,
leur permettant d'exécuter une variété de taches linguistiques avec un minimum de formation

supplémentaire (Johnsen, 2024).

4.1.6. Capacités multimodales :

Des progres récents ont élargi les capacités des LLMs au-dela du texte pour intégrer des
entrées multimodales, telles que les images et la parole. Des modeles comme GPT-4 et d'autres
integrent ces fonctionnalités, leur permettant de traiter et de créer du contenu qui fusionne le
texte avec d'autres formes de médias. Cela ouvre de nouvelles perspectives pour des
applications dans des domaines tels que la réalité virtuelle assistants, outils pédagogiques et
récits interactifs, ou une fusion de texte, d'images et d'audio peut offrir une expérience

utilisateur plus enrichissante (Johnsen, 2024).

4.2. Utilisations des Grands Modeéles de Langage :

4.2.1. Compréhension et traitement du langage naturel :

Les modeéles linguistiques de grande taille sont a l'avant-garde des progres dans la
compréhension et le traitement du langage naturel. lls sont exploités dans des applications
comme l'analyse de sentiments, ou ils examinent le sentiment véhiculé par un texte, et la
reconnaissance d'entités nommées (NER), ou ils détectent et catégorisent les entités référencées
dans le texte. Ces compétences sont indispensables pour de nombreux secteurs, tels que la
finance, la santé et le service a la clientéle, ou il est primordial de saisir le contenu et le contexte

des données textuelles (Johnsen, 2024).

4.2.2. Agents de conversation et chatbots :

La capacité des LLM a produire un texte coherent et contextuellement pertinent les rend
parfaits pour la création d'agents de conversation et de chatbots. Ces systémes sont capables de
tenir des conversations naturelles et significatives avec les utilisateurs, en fournissant des

informations, répondant a des questions et aidant dans I'accomplissement de taches. Dans le
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service a la clientéle, les chatbots propulsés par des LLM peuvent traiter un grand nombre de
demandes, augmentant ainsi I'efficacité et la satisfaction client. Dans le domaine de la santé, ils
peuvent offrir des conseils médicaux préliminaires et effectuer le triage, aidant ainsi les patients

comme les professionnels de santé (Johnsen, 2024).

4.2.3. Création et curation de contenu :

Les modeles de langage de grande taille sont de plus en plus utilisés pour la création et
la curation de contenu. lls ont la capacité de produire des articles, des rapports et des ccuvres de
création, soutenant ainsi les écrivains et les journalistes dans leur production de contenu avec
plus defficacité. Dans le domaine du marketing, il est possible de produire des contenus
personnalisés et captivants pour les campagnes, ce qui améliore l'interaction avec le public. De
plus, les LLMs ont la capacité de sélectionner du contenu en résumant d'importants volumes de
texte, en extrayant les informations principales et en les présentant de maniére concise et lisible
(Johnsen, 2024).

4.2.4. Traduction et applications multilingues :

La capacité des LLMs a comprendre et a produire du texte dans plusieurs langues en fait
de puissants instruments pour la traduction et les applications multilingues. Ils sont capables de
fournir des traductions de haute qualité qui saisissent les subtilités du texte source, facilitant
ainsi la communication au-dela des barrieres linguistiques. De plus, ils peuvent servir a la
création de contenu multilingue, garantissant ainsi que I'information soit accessible a un public
mondial (Johnsen, 2024).

4.2 5. Formation et éducation :

Dans le domaine de I'éducation, les LLM peuvent agir comme des tuteurs en offrant un
enseignement personnalisé et des retours d'information aux étudiants. Ils peuvent aider a
I'apprentissage des langues en engageant les étudiants dans des conversations et en rectifiant
leurs erreurs. De plus, ils ont la capacité de créer des contenus pedagogiques, comme des quiz
et des exercices, adaptés aux exigences spécifiques de chaque apprenant. Dans la formation en
entreprise, les LLMs sont capables de concevoir des programmes et des supports de formation

sur mesure, améliorant ainsi I'expérience d'apprentissage des employés (Johnsen, 2024).
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4.2.6. Recherche et Analyse de Données :

Les modeles de langage a grande échelle sont des outils précieux pour les chercheurs et
les analystes. Ils sont capables de traiter et d'analyser d'importants volumes de données
textuelles, détectant des motifs, des tendances et des apercus qui seraient difficiles a révéler
manuellement. Dans des domaines tels que les sciences sociales et les humanités, ils peuvent
aider a l'analyse textuelle, a I'analyse de sentiments et a I'analyse du discours. Dans le domaine
de la recherche scientifique, ils peuvent apporter leur aide dans les revues de littérature, en
extrayant les informations pertinentes des articles scientifiques et en résumant les découvertes

majeures (Johnsen, 2024).

4.3. Défis :

Malgre leurs capacités exceptionnelles, les LLMSs soulévent plusieurs défis et questions
éthiques.

4.3.1. Préjugé et Equité :

Les modeles de langage a grande échelle peuvent sans le vouloir assimiler et reproduire
les biais contenus dans leurs données de formation. Cela peut mener a des résultats biaisés ou
injustes, surtout dans les domaines sensibles tels que le recrutement ou l'octroi de préts.
S'attaquer a ces biais représente un défi majeur, nécessitant une sélection et une organisation
minutieuse des données d'apprentissage, de méme qu'un suivi et une évaluation constants des

résultats du modele (Johnsen, 2024).

4.3.2. Transparence et Explicabilité :

La complexité des LLMs rend ardu de comprendre et d'expliquer comment ils parviennent
a leurs résultats. Cette absence de transparence peut poser probléme, surtout dans les
applications ou I'imputabilité et la confiance sont essentielles. L'élaboration de méthodes pour
comprendre et expliquer les processus décisionnels des LLMs est une zone de recherche en

plein essor, visant a rendre ces modeles plus transparents et fiables (Johnsen, 2024).

4.3.3. Confidentialité et Sécurité des Données :

Le processus de formation et de mise en service des LLMs nécessite la manipulation d'un
volume conséquent de données, suscitant des inquiétudes relatives a la protection et a la sécurité
des données. Il est primordial de garantir que les données employées pour former ces modeles

sont rassemblées et exploitées de maniere éthique, sans que ceux-ci ne divulguent

35



Chapitre II : Apprentissage automatique et LLMS

involontairement des informations sensibles, afin de préserver la confiance des utilisateurs et

respecter les réglementations relatives a la protection des données (Johnsen, 2024).

4.3.4. Consommation de ressources :

La formation et le déploiement de LLMs nécessitent d'importantes ressources
informatiques, soulevant ainsi des préoccupations quant a leur impact environnemental et a leur
accessibilité. Des initiatives sont en cours pour élaborer des méthodes de formation et des
architectures plus performantes, diminuant la consommation de ressources des LLMs et les
rendant plus accessibles a divers utilisateurs et organisations (Johnsen, 2024).

4.4. Orientations Futures :

L'avenir des LLMs est prometteur avec des possibilités enthousiasmantes, stimulées par

les progreés continus dans la recherche et la technologie de I'lA.

4.4.1. Efficacité et accessibilité améliorées :

Les chercheurs mettent au point des algorithmes et des architectures plus performantes,
diminuant ainsi les ressources informatiques nécessaires a I'entrainement et au déploiement.
Cela rendra les LLMs plus accessibles a une variété d'utilisateurs et d'applications,

démocratisant ainsi les avantages de cette technologie (Johnsen, 2024).

4.4.2. Capacités multimodales améliorées :

Il est probable que les futurs LLMs possédent des capacités multimodales encore plus
sophistiquées, intégrant de maniere fluide le texte, les images, l'audio et d'autres types de
données. Cela permettra de concevoir des applications plus riches et interactives, améliorant

ainsi I'expérience utilisateur dans divers domaines (Johnsen, 2024).

4.4.3. Intelligence Artificielle Responsable :

Poursuivre I'élaboration de pratiques d'l1A éthiques et responsables restera une priorité.
Cela comprend la résolution de problemes liés au biais et a I'équité, I'amélioration de la
transparence et de I'explicabilité, ainsi que la garantie de la confidentialité et de la sécurité des
données. Il sera essentiel d'établir des lignes directrices et des normes solides pour l'utilisation

éthique des LLMs afin de garantir leur déploiement responsable (Johnsen, 2024).
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4.4.4. Personnalisation et capacité d'adaptation :

Les futurs modéles de langage seront de plus en plus personnalisés et adaptables, capables
d'ajuster leurs réponses en fonction des besoins et préférences spécifiques de chaque utilisateur.
Cela augmentera leur efficacité dans des domaines tels que I'éducation, la santé et le service
client, offrant des expériences plus personnalisées et adaptées. Les Modéles de Langage Etendu
constituent une avancée majeure dans le domaine de l'intelligence artificielle, offrant des
capacités sans précédent en matiére de compréhension, de génération et d'interaction avec la

langue humaine.

Leur ampleur et leur complexité leur permettent d'exécuter une variété de taches liées a
la langue, allant de la génération de texte et de la traduction a la création de contenu et aux
agents conversationnels. Toutefois, leur mise en ceuvre souléve également des défis et des
considérations éthiques qui doivent étre traités pour garantir leur utilisation responsable et
profitable. A mesure que la recherche et le développement dans ce domaine progressent, les
modeles de langage de grande taille sont susceptibles de devenir des outils encore plus puissants
et polyvalents, modifiant notre maniére d'interagir avec la technologie et entre nous (Johnsen,
2024).

4.5. Utilisations des LLMs :

Les Modeéles de Langage de Grande Taille (MLGT) constituent une avancée majeure dans

le domaine de l'intelligence artificielle (I1A) et du traitement du langage naturel (TLN).

Ces modeles, comme le GPT-4 congu par OpenAl, possedent la faculté de saisir et de
produire un texte semblable a celui des humains, ce qui en fait des outils d'une polyvalence
remarquable. Cet essai examine les applications concrétes des LLMs et leurs effets dans divers

secteurs industriels.
Applications pratiques des LLMs dans le monde réel :

4.5.1. Support client et chatbots :

L'une des utilisations les plus courantes des LLMs est dans le domaine du support a la
clientéle. Les entreprises exploitent les LLMs pour concevoir des chat bots intelligents capables
de traiter efficacement les demandes des clients. Ces chatbots sont capables de saisir le contexte,

d'interagir en langage naturel et méme de transférer les problémes a des agents humains lorsque
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cela s'avére nécessaire. Cela améliore non seulement I'expérience client, mais réduit aussi les

codts opérationnels (Johnsen, 2024).

45.2. Création de contenu et média :

Les LLM transforment radicalement la création de contenu dans les secteurs des medias
et de I'édition. Ils sont capables de produire des articles, de concevoir des textes publicitaires,
de rédiger des rapports et méme d'écrire des livres. Par exemple, des outils tels que Jasper et
Copy.ai exploitent les LLMs pour assister les marketeurs dans la création de textes publicitaires
et de publications sur les réseaux sociaux. Cette automatisation permet aux rédacteurs de se

concentrer sur des taches plus stratégiques et créatives (Johnsen, 2024).

4.5.3. Education et Apprentissage en ligne :

Dans le domaine de I'éducation, les LLM sont employés pour concevoir des expériences
d'apprentissage sur mesure. Ils sont capables de créer des supports pédagogiques sur mesure,
d'offrir des explications et de répondre aux questions des étudiants. De plus, les LLMs peuvent
aider a I'évaluation en examinant les travaux ecrits et en offrant des retours, permettant ainsi

aux enseignants de gagner un temps considérable (Johnsen, 2024).

45.4. Secteur de la santé :

L'industrie de la santé tire profit des LLMSs de différentes manieres. Ils peuvent aider dans
le processus de documentation en transcrivant et en résumant les notes des patients, ce qui
permet aux professionnels de la santé de se concentrer davantage sur les soins aux patients. De
plus, les modeles de langage de grande taille peuvent offrir des diagnostics préliminaires en
examinant les données des patients et en proposant d'éventuelles pathologies, qui pourront étre

confirmées par les médecins (Johnsen, 2024).
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1. Evolution et complications de la maladie de Crohn :

Poussées et Rémission :

L'évolution de la MC reste imprévisible et differe selon les patients, se caractérisant
géneralement par des poussées inflammatoires de plusieurs semaines entrecoupées de périodes

de rémission ou les lésions diminuent sans toutefois disparaitre complétement (Reyt, 2018).

La fréquence et l'intensité de ces poussees, variables d'un individu a l'autre, influencent
directement I'impact de la maladie sur la qualité de vie (Etienne, 2011). Pour évaluer I'activité
de la MC, deux outils principaux sont utilisés : le score CDAI (Indice d'activité de la maladie
de Crohn), référence dans les essais cliniques mais d'utilisation complexe en pratique courante
en raison de ses calculs fastidieux, et I'indice d'Harvey-Bradshaw (HBI), plus simple d'emploi

au quotidien tout en restant fortement corrélé au CDAI ( Dane et al, 2021 ; Aida, 2019) .

2. Traitement de la maladie de Crohn :

2.1. Traitement médical :

Il existe un large éventail de médicaments utilisés dans le traitement de la MC regroupés

en plusieurs classes thérapeutiques :

2.1.2. Les dérivés salicylés :

Les dérivés de 1’acide 5-aminosalicylique (5-ASA) sont employés depuis longtemps dans
la prise en charge des maladies inflammatoires chroniques intestinales .Leurs mécanismes
d’action sont multiples : un effet anti-inflammatoire local direct ; une activité
immunosuppressive ; Une action bactériostatique, en inhibant la prolifération bactérienne
(Desreumaux, 2008).

Les dérivés de 1’acide 5-aminosalicylique (5-ASA) sont indiqués dans le traitement
d’attaque des poussées légeres a modérées de rectocolite hémorragique et de la maladie de
Crohn, ainsi que dans la prévention des rechutes en tant que traitement d’entretien. Ils
constituent également un traitement de fond efficace dans la prise en charge au long cours de
MICI (Liagre, 2020).

2.1.3. La Corticothérapie :

La corticothérapie systémique représente un traitement majeur des poussées modérées a

séveres de la maladie de Crohn, en raison de son efficacité démontrée. Toutefois, en raison de
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leurs effets indésirables potentiels, les corticoides doivent étre réservés aux situations ou leur

usage est absolument nécessaire, afin d’en limiter les risques (Getaid, 2011).

Les corticoides représentent le traitement de référence pour les premieres poussées de la
maladie, qui correspondent dans 50% des cas a une poussée inaugurale. Bien qu'ils démontrent
une efficacité clinique dans prés de 90% des cas, leur utilisation présente une limite majeure :
dans 80% des situations, ils ne permettent pas d'atteindre un sevrage thérapeutique dans les
délais souhaités ni de maintenir une rémission durable au cours de I'année suivant le traitement
(Dominique, 2012).

2.1.4. Les immunosuppresseurs (IS) :

La mise sous immunosuppresseurs dans la (MC) se justifie par le forte composante
immunopathologique de cette affection. On estime que 75% des patients tirent ou tireront
bénéfice de ce type de traitement. Trois options thérapeutiques principales sont disponibles : les
analogues des purines (azathioprine et 6-mercaptopurine), le méthotrexate et la ciclosporine
(Marteau et Jian, 2010).

Les analogues des purines se sont révelés efficaces pour faciliter le sevrage des
corticoides lors des poussées traitées par ces derniers. lls sont également indiqués dans les
formes chroniques actives de la maladie, ainsi que chez les patients en rémission, afin de

prévenir les rechutes (Dominique, 2012).

2.1.5. Immunomodulateurs :

Les immunomodulateurs peuvent étre prescrits, dans un cadre spécialisé, pour les formes
résistantes de la maladie de Crohn, en particulier dans le traitement d’attaque et de fond des
formes séveres et fistulisantes, a 1’exception des cas d’abces. Les molécules les plus
fréquemment utilisées sont les anti-TNF et 1’azathioprine. Parmi les anti-TNF, seul I’infliximab
est autorisé chez I’enfant. La gestion de ces traitements, en raison des risques d’interactions
médicamenteuses et de complications infectieuses, hématologiques ou hépatiques, doit étre

assurée conjointement par le médecin traitant et le spécialiste (Klotz et al, 2015).
2.2 Traitement chirurgical :

Dans un contexte d’urgence, une intervention chirurgicale peut s’avérer nécessaire,

notamment pour le drainage d’un abces ou la prise en charge d’une occlusion ou d’une
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péritonite. Par ailleurs, en présence d’un cancer, la chirurgie s’intégre dans une approche

thérapeutique pluridisciplinaire (Poupardin et al, 2006 ; Tougeron et al, 2009).
2.3. Traitement nutritionnel :

Les traitements nutritionnels sont particuliérement indiqués en substitution ou en
complément de la corticothérapie lorsqu’elle se révele inefficace ou mal tolérée. Chez les
patients dont la dénutrition ne peut étre corrigée par une alimentation naturelle, le recours a des

compléments nutritionnels oraux peut s’avérer indispensable (Duclaux-Loras et al, 2022).
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Figure 8 : Stratégies thérapeutiques utilisées dans le traitement de la maladie de Crohn

(Peyrin-Biroulet et al, 2013).

La premiére stratégie dite « Step-up » consiste en une approche thérapeutique progressive en fonction
de ’activité de la maladie pouvant ainsi aller de I'utilisation d’anti-inflammatoires non stéroidiens
Jjusqu’a un recours a la chirurgie dans les cas les plus sévéres. La seconde stratégie « Top-down »,

consiste en un traitement intensif aux biothérapies (anti-TNFa, anti-1112, anti-intégrine a447...)
associées le plus souvent a des immunosuppresseurs des le début de la thérapie.

3. La prédiction in silico de la maladie de Crohn :

La prédiction de cette maladie est essentielle pour développer des stratégies
thérapeutiques efficaces et améliorer la qualité de vie des patients. Des recherches récentes sur

la prédiction de la maladie de Crohn traitent les facteurs influengant son développement et les
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méthodes modernes utilisées pour le diagnostic et le traitement. Ces études utilisent des
méthodes de prédiction visant a démontrer comment 1’intelligence artificielle et les machine

Learning peuvent étre utilisées pour prédire la rechute chez les patients atteints de la maladie.

Dans un premier temps, 1’étude de quelques articles sélectionnés permettra une meilleure

compréhension de ces nouvelles techniques orientées dans cet axe.

Par ailleurs, les modeles statistiques traditionnels autrefois les piliers de la prédiction en
médecine, ont vu émerger les modeles de machine Learning comme une alternative prometteuse
en raison de l'avénement des données massives et des avancées computationnelles. De ce fait,
une comparaison en deuxiéme temps de ces deux grandes catégories d'approches en se basant
sur ces articles nous parait inévitable. Cela en exploitant leurs forces et faiblesses respectives,

ainsi que leur capacité a prédire les poussées et les rémissions dans la MC.

(Prediction of Relapse After Anti—-Tumor Necrosis Factor Cessation in Crohn’s

Disease)

Exécutée par Pauwels et al. Cette Data Meta-analysis, qui inclut 1317 patients provenant
de 14 études a I'échelle mondiale, a examiné les éléments prédictifs de la rechute suite a
I'interruption des traitements anti-TNF pour la maladie de Crohn. Initialement, les chercheurs
ont évalué le modeéle STORI en place, qui a montré une performance médiocre (statistique
C=0.51). Par la suite, ils ont élaboré un modele innovant qui prend en compte neuf variables
cliniques significatives : présence de symptémes a l'arrét (HR 2.2), diagnostic avant I'age de 16
ans (HR 1.5), absence d'immunosuppresseur concomitant (HR 1.4), tabagisme (HR 1.4), anti-
TNF de seconde ligne (HR 1.3), atteinte digestive haute (HR 1.3), traitement par adalimumab
(HR 1.22) ; Un age plus jeune a l'arrét (HR 1.2 par décennie) et un taux élevé de CRP (HR
1.04). Ce modéle affiné a démontré une capacité de prédiction intermédiaire (statistique
C=0.59), qui a grimpé a 0.63 apres l'intégration de la calprotectine fécale. Ces résultats, bien
qu'améliorables, présentent des opportunités prometteuses pour une meilleure identification des
patients susceptibles de connaitre une rechute suite a l'arrét des anti-TNF, avec un taux observé
de 38% apres un an. Cette méthode pourrait éventuellement autoriser une cessation plus sdre

de ces traitements chez les patients en état stable (Pauwels, 2022).

Cette étude révele plusieurs aspects positifs importants, présente une méta-analyse de
données individuelles portant sur 1’arrét des anti-TNF, incluant une grande cohorte de 1 317

patients issus de 14 études, ce qui confére une puissance statistique élevée. L’utilisation de
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données individuelles permet une analyse plus précise que les méta-analyses agrégéees
classiques, renforcée par une validation interne rigoureuse limitant les risques de surajustement.
Les variables cliniques et biologiques standardisées (comme la CRP ou la calprotectine fécale)
ameéliorent 1’applicabilité en pratique courante, tandis que le modéle de régression de

Cox utilisé reste interprétable et facilement utilisable en clinique.

Cependant, certaines limites sont a noter : une performance modeste (C-statistic entre
0,59 et 0,63), qui restreint son utilité pour une prédiction fine, 1’absence de biomarqueurs
avancés (comme des données génétiques ou sur le microbiote), et une validation uniquement
interne, posant la question de sa généralisation a d’autres populations. Enfin, 1’hétérogénéité

des études incluses peut introduire des biais potentiels.

Machine Learning-based Prediction Models for Diagnosis and Prognosis in

Inflammatory Bowel Diseases: A Systematic Review

Dans le cadre de recherches récentes, Nghia.H a mené une revue systématique dans le but
d'évaluer I'efficacité des modeles de Machine Learning par rapport aux méthodes statistiques
traditionnelles pour anticiper la progression de (MICI). Cette étude, prenant en compte la
littérature jusqu'au ler janvier 2021, a recruté 13 recherches de qui ont élaboré ou confirmé des
modeles prédictifs basés sur des données cliniques actuelles. Les sujets traités comprenaient la
réaction aux traitements (biothérapies, thiopurines), I'évolution de la maladie et les
complications liées a une rectocolite hémorragique sévére. Les techniques utilisées étaient
essentiellement basées sur des algorithmes supervisés basés sur les arbres (random forests,
decision trees). Malgré la supériorité prédictive de ces modeéles par rapport aux approches
conventionnelles, I'analyse effectuée a I'aide de I'outil PROBAST a mis en évidence un risque
significatif de biais dans la plupart des recherches. Seule une d'entre elles avait recu une
validation externe. Les résultats mettent en évidence que, malgré ses performances
prometteuses, I'apprentissage automatique exige des validations strictes pour assurer sa fiabilité
dans la pratique clinique. Les auteurs soulignent I'importance de recherches supplémentaires,
en particulier pour améliorer la reproductibilité et I'application pratique de ces outils dans le
traitement des MICI (Nguyen, 2022).

Cette recherche explore I’utilisation de la machine learning (ML) pour améliorer la prise
en charge des maladies inflammatoires chroniques de I’intestin (MICI). Les performances
prédictives sont nettement supérieures a celles des modéles classiques, avec une AUC atteignant

0,94, permettant des prédictions plus précises. Le ML excelle dans la gestion des
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données complexes, capturant les relations non linéaires et les interactions entre variables. Ses
applications sont diversifiées, couvrant la réponse aux traitements, le risque de complications
et les hospitalisations. De plus, il offre un potentiel d’intégration de multiples sources de

données (cliniques, géneétiques, radiomiques, etc.).

Pourtant, certaines limites doivent étre soulignées. L’absence fréquente de validation
externe augmente le risque de sur ajustement (overfitting), limitant la généralisation des
résultats. Les modeles de ML sont souvent percus comme des "boites noires”, avec
une interopérabilité réduite, ce qui peut freiner leur adoption en pratique clinique. Par ailleurs,

les données hétérogeénes (qualité variable selon les études) et le besoin d’outils informatiques

spécialisés restreignent encore leur applicabilité en routine.

Development and Validation of Machine Learning Models in Prediction of

Remission in Patients with Moderate to Severe Crohn Disease

Realisée par Akbar K avec une équipe des chercheurs dont I’objectif est d’identifier les
patients atteints de la MC susceptibles de présenter une réponse durable a l'ustekinumab avant
de s'engager dans un traitement a long terme. Analysé les données de trois essais cliniques
randomisés de phase 3 (UNITI-1, UNITI-2 et IM-UNITI) menés entre 2011 et 2015 sur 401
participants atteints d'une MC ayant recu un traitement par ustekinumab. L'analyse des données
a été realisée entre le 1er novembre 2017 et le 1er juin 2018. Des méthodes de ‘Random forest’
ont été utilisées pour construire deux modeles de prédiction de la rémission de la MC, en
utilisant un taux de CRP inférieur a 5 mg/dL comme indicateur de rémission biologique au-dela
de la semaine 42 du traitement. Le premier modéle utilisait uniquement les données de base,

tandis que le second intégrait des données jusqu'a la semaine 8.

Les résultats obtenus dans cette étude ont démontré que le modéle intégrant les données
jusqu'a la semaine 8 présentait une aire sous la courbe ROC (AUROC) moyenne de 0,78 (IC
95%, 0,69-0,87). Dans l'ensemble de test, 27 des 55 participants (49,1%) classés comme
susceptibles de répondre au traitement ont effectivement atteint une rémission (CRP <5 mg/L)
aprés la semaine 42, contre seulement 7 des 65 participants (10,8%) classés comme non-
répondeurs. Dans la cohorte totale, 87 patients (21,7%) ont atteint la rémission apreés la semaine
42. Un modele de prédiction basé sur le rapport albumine/CRP a la semaine 6 a montré une
AUROC de 0,76 (IC 95%, 0,71-0,82). Les taux sériques d'ustekinumab a I'inclusion n'ont pas

amélioré la performance prédictive du modele.
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En se référant aux résultats obtenus les patients atteints de la MC, les données
démographiques et les données de laboratoire recueillies avant la 8e semaine de traitement
semblaient permettre d’identifier rapidement les patients susceptibles de ne pas répondre a
I’ustekinumab, sans qu’il soit nécessaire de recourir a un suivi cotiteux des concentrations du

médicament (Waljee, 2019).

Cet article présente des aspects intéressants et plusieurs points forts, notamment son
objectif clinique clair visant a prédire la réponse a I'ustekinumab chez les patients atteints de la
maladie de Crohn, ce qui pourrait réduire les colts et éviter des traitements inefficaces. La
méthodologie est rigoureuse, s'appuyant sur des données issues de trois essais cliniques
randomisés de phase 3, renforcant ainsi la validité des résultats. Les modeles développés, en
particulier celui basé sur les données a la 8eme semaine, démontrent une bonne performance
(AUROC de 0,78) pour prédire la rémission biologique. De plus, le ratio aloumine/CRP a la
6eme semaine se révele étre un marqueur pragmatique et facile a utiliser en pratique clinique
(AUROC de 0,76). Enfin, I'approche innovante utilisant des méthodes de machine Learning

permet de capturer des relations complexes entre les variables.

Mais aussi quelques limites qu'il faut garder a l'esprit. Les données reposent
principalement sur la CRP, un marqueur imparfait, car environ 20% des patients ne présentent
pas d'élévation de la CRP lors des poussées, et I'absence de données endoscopiques, pourtant
considérées comme le critere de référence, réduit la précision des résultats. De plus, la
généralisation des conclusions est limitée, car I'étude inclut des patients sélectionnés pour des
essais cliniques, qui ne représentent pas nécessairement la population générale. Les
performances des modeles, notamment celui basé sur les données initiales (AUROC de 0,59),
restent modestes, et la prédiction utilisant le CDAI s’est avérée peu fiable (AUROC de 0,61).
Enfin, les modeles simplifiés nécessitent une validation externe avant une application clinique

large.

(Artificial Intelligence for Inflammatory Bowel Diseases (IBD); Accurately Predicting

Adverse Outcomes Using Machine Learning)

Cela a été fait par Aria Zand et al. Cette étude visait a développer des modeles prédictifs
avancés capables d'anticiper les complications chez les patients atteints de maladies
inflammatoires chroniques de I'intestin, en s'appuyant sur une vaste base de données nationale.
Les chercheurs ont constitué deux cohortes distinctes - une cohorte d'apprentissage (72 178

patients) et une cohorte de validation (69 165 patients) - a partir de I'OptumLabs Data
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Warehouse, intégrant des dossiers médicaux électroniques et des données administratives.
Plusieurs algorithmes d'intelligence artificielle ont été compares, incluant des méthodes de
régularisation (LASSO, Ridge), des machines a vecteurs de support (SVM), des Random forest
et des réseaux de neurones, permettant ainsi de concilier performance prédictive et
interprétabilité clinique. Les résultats ont révélé que 4,1% des patients ont été hospitalisés, 2,9%
ont nécessité une chirurgie, 17% ont eu recours & une corticothérapie prolongée et 13% ont
initié une biothérapie. Les régressions LASSO ont montré les meilleures performances (AUC
0,70-0,92), suivies des reseaux de neurones (AUC 0,61-0,90). Ces résultats démontrent la
faisabilité d'une prédiction précise des complications grace a I'analyse de larges ensembles de
données cliniques, ouvrant la voie & une meilleure stratification des risques et a des
interventions préventives plus ciblées en pratique clinique. L'implémentation de ces modeéles
pourrait ainsi permettre d'optimiser la prise en charge personnalisée des patients atteints de
MICI (Zand, 2020).

Cette analyse présente plusieurs aspects positifs importants. Elle utilise des méthodes
modernes d'intelligence artificielle pour prédire les complications chez les patients atteints de
maladies intestinales inflammatoires. Les modeles créés, surtout les Random forest et les
régressions LASSO, donnent de bons résultats avec des scores AUC entre 0.70 et 0.94. L'étude
s'appuie sur une grande quantité de données provenant de différentes régions des Etats-Unis, ce
qui rend les résultats plus fiables. De plus, elle compare plusieurs types de modéles d'lA, ce qui
permet de mieux comprendre leurs forces et faiblesses. Enfin, elle se concentre sur des
problemes concrets comme les hospitalisations, ce qui montre son utilité potentielle pour les

médecins.

Néanmoins, certains écueils méritent d'étre soulignés. Bien que les modéles démontrent
une précision encourageante, leurs performances varient selon les outcomes, comme en
témoigne I'AUC plus modeste (0,71) pour la prédiction des interventions chirurgicales. Par
ailleurs, le recours exclusif a des données administratives, bien que pratique, néglige des
paramétres cliniques essentiels (marqueurs biologiques, résultats endoscopiques). De plus, les
corrélations identifiées par I'lA ne traduisent pas nécessairement des liens de causalité, ce qui
peut compliquer leur transposition en recommandations cliniques. Enfin, la généralisation des
résultats pourrait étre limitée par la spécificité de la population étudiée (patients assurés privés

aux Etats-Unis), appelant & des validations dans d'autres contextes.
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Chapitre IV : Plateforme

1. Introduction :

La maladie de Crohn évoluant par des poussées, cette pathologie impacte fortement la
qualité de vie des personnes qui en souffrent. Notre plateforme a été congue pour accompagner
les patients dans leur parcours de soin, en leur offrant un espace sécurisé et facile d’utilisation
pour échanger avec leur médecin, suivre 1’évolution de leur état de santé¢ et gérer leurs

traitements au quotidien.

Gréace a des outils de suivi personnalisés, de notifications médicales et de consultations
en ligne, notre solution vise a renforcer le lien entre le patient et son équipe médicale, réduire

les retards de prise en charge et aider chacun a vivre plus sereinement avec la maladie.

2. Matériel :

2.1. Technologies utilisées pour le développement de la plateforme :

2.1.1. Langages de programmation :

e Python : est un langage de programmation de haut niveau, interprété et orienté objet. Sa
syntaxe claire et sa sémantique dynamique en font un excellent choix pour le développement
rapide d'applications et le Scripting. 1l encourage la modularité ainsi que la réutilisation du
code grace a sa gestion des modules et des packages. De plus, Python est gratuit et
disponible sur la plupart des plateformes majeures, et il dispose d'une riche bibliotheque
standard) (Van Thieu, 2024).

e HTML : Ce langage a été utilisé pour concevoir notre interface ainsi que son contenu. Il
permet de structurer les différents éléments d'une page web, tels que le texte, les images, les
liens, les formulaires, et bien d'autres composants (Castro, 2003).

e CSS : Le modéle de boite en CSS permet de structurer la mise en page des éléments en
définissant leurs dimensions, marges, bordures, et autres propriétés. Le systeme de
positionnement CSS, quant a lui, offre une grande flexibilité pour agencer les éléments de
maniere dynamique et responsive sur la page (Attardi, 2020).

e JS: Il s'agit du langage de programmation JavaScript, qui remplit plusieurs fonctions. Dans
notre cas, il est utilisé pour adapter dynamiquement la page a la taille de I'écran, qu'il s'agisse

d'un ordinateur ou d'un téléphone (Guha et al, 2010 ).
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2.1.2. Base de données :

SQL.ite : SQL.ite est une base de données relationnelle embarquée open source. Initialement

publié en 2000, il a été congu pour offrir un moyen pratique aux applications de gérer les

données sans les frais généraux souvent associés aux systémes de gestion de bases de données

relationnelles dédiés. SQL.ite a la réputation d'étre hautement portable, facile a utiliser,

compact, efficace et fiable(Owens, 2006) .

2.1.3. Framework :

Django : Est un Framework Web Python open source de haut niveau congu pour un
développement rapide, offrant une approche de conception cohérente et réaliste. 1l est connu
pour sa simplicité, sa stabilité, son évolutivité et sa flexibilité, ce qui en fait un choix
populaire parmi les développeurs pour la création d'applications Web dynamiques. Les
caractéristiques clés de Django comprennent un design robuste, un développement logiciel
rapide, une excellente documentation et une courbe d'apprentissage relativement facile. En
outre, Django est utilisé pour créer des plates-formes efficaces et conviviales, intégrant des
principes d'ingénierie logicielle et diverses technologies comme Python, HTML, CSS et
PostgreSQL (BurchCarl, 2010) .

Bootstrap : Est un Framework front-end qui rationalise la création de sites Web réactifs et
adaptés aux mobiles. Il offre un ensemble d'outils complet comprenant des outils HTML,
CSS et JavaScript, ce qui le rend populaire pour son adaptabilité, le soutien du navigateur
et les composants réutilisables (Sufyan et al, 2022). Le systeme de grille de Bootstrap
simplifie la configuration et le style de la mise en page pour divers éléments HTML,

améliorant la polyvalence et la compatibilité avec les plugins JavaScript (Diego et al, 2020)

2.1.4. Environnements de travail :

Visual Studio Code : Développé par Microsoft, cet éditeur de code multiplateforme est

compatible avec Windows, Linux et macOS. Il propose des fonctionnalités avancées telles que

le débogage, la coloration syntaxique et la complétion intelligente du code. Gratuit et hautement

personnalisable gréce a un large éventail d’extensions, il repose sur un projet open source. En

2023, il a été¢ désigné comme I’environnement de développement le plus utilisé selon Stack

Overflow, avec un taux d’adoption supérieur a 73% (Del Sole ,2019).
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2.2. Configuration de la machine :
Le tableau ci-dessous présente les caractéristiques de l'ordinateur utilise

Tableau 4. Les caractéristiques de I’ordinateur utilisé.

Ordinateur Caractéristiques
Intel(R) Core(TM) i7-7600U CPU @ 2.80GHz 2.90
Processeur gljz( ) Core(TM) 1 @ ?

Mémoire installée RAM 8,00 Go

Stockage 237 Go
Systéme d'exploitation Windows 10 professionnel
Type de systeme Systéme d’exploitation 64 bits, processeur x64

3. Développement de la Plateforme :

3.1. Creation de I’environnement virtuel et installation de Django :

Dans les premiéres phases de la construction de la plateforme, nous avons mis en place
un environnement virtuel appelé (env) via la commande « py -m venv env », afin d'assurer la
gestion des dépendances dans un cadre propre et distinct. Cela a joué un role crucial dans le
maintien de la cohérence tout au long des différentes phases du développement et dans la
prévention de désaccords avec d'autres initiatives. Ensuite, nous avons activé I'environnement
en utilisant la commande « env\Scripts\activate.bat ». Puis, Django a été installé dans cet

environnement en utilisant la commande « py —m pip install Django ».

3.2. Création du projet et des applications :

Dans cette partie, nous avons créé la structure du projet comprenant un répertoire
principal nommé (Crohn Care) et plusieurs applications Django, chacune pour un objectif
distinct. Premiérement, l'application (patient) qui gere les pages d'accueil et d'autres pages de

services généraux.
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3.3. Intégration de HTML, CSS et JavaScript :

Plusieurs pages HTML pour diverses fonctionnalités et interactions sont présentes sur
notre plateforme (Figure 9) et nous avons lié ces pages a des feuilles de style externes CSS pour
garantir une interface utilisateur cohérente et facile a utiliser. Aussi, des fichiers JavaScript ont
été intégrés pour améliorer l'interactivité, la validation des formulaires, les requétes ce qui

améliore I'expérience utilisateur globale.

ews > <> doc_msg.html > ...
1 {% load static %}
2 <!doctype html>
3 <html lang="en">
<head>
<meta charset="utf-8">
<meta name="viewport" content="width=device-width, initial-scale=1">

<meta name="description" content="">
<meta name="author" content="">

<title>MedicalCirta HomePage</title>

SIS RCSSHETIEESE==>
<link rel="preconnect" href="https://fonts.googleapis.com">

<link rel="preconnect" href="https://fonts.gstatic.com" crossorigin>

<link href="https://fonts.googleapis.com/css2?family=0Open+Sans:wght@300;400;600;700&display=swap"
<link href="{% static 'css/bootstrap.min.css'%}" rel="stylesheet">

<link href="{% static 'css/bootstrap-icons.css'%}" rel="stylesheet">

<link href="{% static 'css/owl.carousel.min.css'%}" rel="stylesheet">

<link href="{% static 'css/style.css'%}" rel="stylesheet">

<link rel="stylesheet" href="https://cdnjs.cloudflare.com/ajax/libs/font-awesome/6.7.2/css/all.min.css" in
<link href="{% static 'css/owl.theme.default.min.css'%}" rel="stylesheet">

Figure 9 : Structure HTML.

3.4. Configuration et routage :

Dans cette section, nous entamons la mise en place de la plateforme. Initialement, la
configuration était contrdlée par le fichier settings.py, ou différents réglages comme les
applications mises en place, les configurations de base de données et la gestion des fichiers
statiques ont eté établis (Figure 10).
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# Build paths inside the project like this: os.path.join(BASE_DIR, ...)
BASE_DIR = os.path.dirname(os.path.dirname(os.path.abspath(__file_ )))

H

# Quick-start development settings - unsuitable for production

# See https://docs.djangoproject.com/en/2.2/howto/deployment/checklist/

# SECURITY WARNING: keep the secret key used in production secret!
SECRET_KEY = 'e6um7%=qql3ib)iw73fxp6l%u-97 (#el#&jpOg(2%(e9r6vkbfm'

# SECURITY WARNING: don't run with debug turned on in production!
DEBUG = True

ALLOWED_HOSTS = []

# Application definition

INSTALLED_APPS = [
"patient"”, "docs", "state","operation","message",
‘django.contrib.admin’,
‘django.contrib.auth’,
*django.contrib.contenttypes’,
‘django.contrib.sessions’,
‘django.contrib.messages’,
'django.contrib.staticfiles’,

Figure 10 : Le fichier settings.py.

Par la suite, le routage des pages web était orchestré via les fichiers urls.py du projet et
des applications (Figure 11). Ces fichiers définissent les URL qui correspondent aux vues des
fichiers views.py, lesquelles renferment la logique nécessaire pour rendre les pages, gérant les
requétes des utilisateurs et interagissant avec la base de données pour garantir un échange

continu d'informations entre l'interface utilisateur et la partie serveur (Figure 12).
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from django.contrib import admin

from django.urls import path

from . import views

urlpatterns = [
path('admin/', admin.site.urls),
path('', views.HomePage),
path('login/', views.Login),
path('login_doc/', views.LoginDoc),
path('signup/', views.Signup),
path('user/"', views.PatientHome),
path('doctor/"', views.DoctorHome),
path('waitinglist/', views.WaitinglList),
path('doc-message/', views.DocMessage),
path('logout/"', views.Logout),
path('traitement/', views.Traitement),
path('remission/', views.Remission),
path('symptoms/', views.Symp),
path('historique/', views.Historique),

path('doc/patients/', views.DocPatient),
path('doc/patient/<int:id>/', views.PatientDetail),

Figure 12 : Le fichier urls.py.

def Login(request):
if 'login' not in request.session:
request.session['login'] = False

if request.session['login'] == False:
err_auth = False
if request.method == "POST":
email = request.POST['email’]
password = request.POST[ 'password’]

obj = Patient.objects.filter(email=email, password=passw
if obj.exists():
request.session['login'] = True
request.session['fullname’'] = obj[@].fullname
request.session['id'] = obj[@].id
return redirect('/user')
else:
err_auth = True

return render(request, "login.html", {"err_auth":err_auth})

else:

Figure 11 : Le fichier views.py.
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3.5. Gestion des utilisateurs et authentification :

Notre plateforme était congue pour accueillir plusieurs utilisateurs ayant des roles et des
permissions variées. Pour ce faire, nous avons administré l'authentification des utilisateurs,

garantissant des procédures de connexion et d'inscription.

Au départ, les patients pouvaient utiliser des fonctionnalités particuliéres comme établir
leurs propres diagnostics, consulter le médecin. Par la suite, les médecins peuvent également
effectuer des diagnostics pour leurs patients, gérer des rendez-vous et répondre aux questions
des patients. Cependant, les patients n‘ont pas accés aux pages des medecins. Il était essentiel
de distinguer les réles et les droits des utilisateurs pour garantir la sécurité et I'intégrité de la

plateforme (Figure 13).

def LoginDoc(request):
if 'logindoc' not in request.session:
request.session[ 'logindoc'] = False

if request.session['logindoc'] == False:
err_auth = False
if request.method == "POST":
email = request.POST['email’]
password = request.POST[ 'password"]

obj = Docs.objects.filter(email=email, password=password)
if obj.exists():
request.session['logindoc’'] = True
request.session['id'] = obj[@].id
return redirect('/doctor’)
else:
err_auth = True

return render(request, "login_doc.html", {"err_auth":err_auth})

else:
return redirect('/doctor')

Figure 13 : L'authentification des utilisateurs.
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3.6. Conception et gestion de la base de données :

Dans cette partie, une base de données compléte avait été congue pour stocker et gerer les
données de maniére efficace a travers le fichier models.py (Figure 14). Les principales tables
incluaient : la table "Patient” stockait les informations et les détails personnels des patients.
Ensuite, la table "Doctor" contient des informations de docteur. Cette approche structurée

assurait la cohérence et I'intégrité des données a travers la plateforme (figure 15).

# Create your models here.

class Message(models.Model):
id = models.AutoField(primary_key=True)

iduser = models.IntegerField(default=0)

whoSend = models.CharField(max_length=20, default="user")
content = models.TextField(max_length=1000)

createdAt = models.DateTimeField(auto_now_add=True)

def _ str_ (self):
return "new message " + str(self.iduser) + str(self.content[@:10]) + "...."

Figure 14 : le fichier models.py.
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Figure 15 : Relation entre les tables de fichier models.py de la base de données.
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3.7. L'API Gemini au Service des Utilisateurs :

Notre plateforme dispose désormais d'un chatbot sophistiqué propulsé par la technologie
d'intelligence artificielle de pointe de Gemini. Cet assistant intelligent améliore les interactions
des utilisateurs avec un support fluide et en temps réel en utilisant I'API1 robuste de Gemini pour
fournir des réponses preécises et contextuelles. Notre chatbot garantit des interactions naturelles
et authentiques en intégrant le modéle linguistique de pointe de Gemini, qu'il soit utilisé pour
le support client, la recherche d'informations ou une aide personnalisée. Gréce a cette
intégration, nous pouvons offrir aux utilisateurs une expérience plus intelligente et efficace en
fusionnant I'évolutivité et I'intelligence de Gemini avec la flexibilité de notre plateforme (Figure
16).

<style>
.chat-box {

max-height: 400px;
overflow-y: auto;
background: WM#f4f4f4;
padding: 15px;
border-radius: 16px;
margin-bottom: 15px;

.message {
margin-bottom: 10px;
padding: 1©px;
border-radius: 8px;
max-width: 80%;
word-wrap: break-word;

.user {

background-color: M#cce5ff;
align-self: flex-end;

text-align: right;

.bot {

Figure 16 : le fichier html chat bot.
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3.8. Visioconférence Médicale Intégrée avec Jitsi :

Notre plateforme propose désormais des consultations vidéo sécurisées et en temps réel
entre les patients et les prestataires de soins de santé, grace a I'API de visioconférence open-
source de Jitsi. Cette intégration garantit des appels chiffrés de bout en bout, conformes a la
HIPAA/GDPR (le cas échéant), avec un audio et une vidéo de haute qualité, accessibles
directement sur la plateforme sans téléchargement supplémentaire requis. En tirant parti de
I'API de Jitsi, nous offrons une expérience fluide et basée sur le navigateur qui fonctionne sur
tous les appareils (bureau, mobile ou tablette), tout en maintenant un contrdle total sur la
personnalisation et la confidentialité des données. Les fonctionnalités incluent le partage
d'écran, les salles d'attente virtuelles et I'enregistrement des sessions (optionnel), adaptées aux
besoins modernes de la télésanté (Figure 17).

<html lang="en">
<body id="top">
<main>
<nav class="navbar navbar-expand-lg bg-light fixed-top shadow-1g">
</nav>

<l-- SIDEBAR -->
<div id="vertnav">
<a href="/user">Dashboard</a>
<a href="/historique">Historique des poussée</a>
<a href="/traitement">Traitement</a>
<a href="/11m">chat bot</a>
<a href="7Fg;ission">Rémission</a>

<a href="/request-call" class="selected">Request Video Call</a>

<a href="/logout" id="logout-btn">Logout</a>
</div>

<!-- MAIN CONTENT -->
<div class="content-patient">
<h1>Request a Video Call</hi>

{% for doctor in doctors %}
<div class="mcard">
<h4>Dr. {{ doctor.fullname }}</h4>
<form method="post" action="/request_call/">
{% csrf_token %}
<input type="hidden" name="doctor_id" value="{{ doctor.id }}">
<button type="submit" class="btn btn-primary mt-2">Start Call</button>

Figure 17 : Le fichier de Visioconférence Médicale.
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3.9. Hébergement et déploiement :

La plateforme Crohn Care a été déployée sur Render, un service cloud moderne permettant une
mise en production rapide et une scalabilité adaptée aux besoins des utilisateurs. L’hébergement
assure une disponibilité continue, une sécurité des données conforme aux standards médicaux,

et une accessibilité mondiale via I’"URL suivante : https://medical-crohncare.onrender.com

4. Présentation de la plateforme :

Dans cette section, nous introduisons notre plateforme Crohn Care, une solution

novatrice mise au point pour simplifier et pour améliorer la communication entre les
professionnels de la santé et les patients. La plateforme offre une variété de services incluant la

création de comptes, Visioconférence entre le patient et le médecin, chat avec 1’intelligence
artificielle et des espaces dédiés pour les médecins et les patients. Voici des captures d’écran

des services Crohn Care.

4.1. Création de compte :
Cette page permet aux nouveaux utilisateurs de s’inscrire sur la plateforme (Figure 18).

Home About Contact Crohn Care Testimonials Signup Login
Health Specialist

Signup Form

you already have an account, please Login here
Fullname Email

Jane Doe.. Email@gmail.com
Address Phone

Constantine, Algeria.. +213 4455 44554
password Confirm Password

secret... secret...

Type de maladie

Detail

Figure 18 : Page de création de compte.
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4.2. Connexion :

Cette page permet aux utilisateurs de se connecter a leur compte (Figure 19).

Crohn Care Testimonials Signup Login

Home About Contact
Health Specialist

Login Form

Tyou do not have an account yet, please Subscribe here

Email:
Example@mail.com
Password:

Secret...

>>> Login for doctors

Figure 19 : Page de connexion a des comptes déja existants.

4.3. Page d’accueil :
Cette page est la page d’accueil de notre plateforme, ou les utilisateurs trouvent des

services selon leurs catégories (Figure 20).
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Crohn Care

Health Specialist

Home About Contact Testimonials Signup Login

8 Better

Company who provide medical care and health

!, ! tracking
LEARN MORE [J 010-020-0340

Figure 20 : Page d'accueil.

4.4 Interface de plateforme :

Cette page offre la possibilité aux utilisateurs de remplir un formulaire avec des données

cliniques (figure 21) dans le but de faciliter un diagnostic précis par le médecin.
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Crohn Care

Etat de santé actuel Dernier poussée Régime spécifique

10/06/2025 | Yaourt nature

Rez blanc

Choy

|

Poivron
Traitement actuel Dernier examen Rappel
IFer:a&aSOE-rg Coloscopie Prochaine inecton - 250612025
050572025
Imurel 50mg
(o]
Echographie abdominale
101032025
e |
Chat

o 210204 -
+ 30022010

Figure 21 : Interface de la plateforme
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Crohn Care

Health Specialist

Dashboard

Dashboard Doctor

Logout

Notifications:

A User - rahma lekhal submitted Traitement form X

rahma lekhal - June 2, 2025, 7:20 p.m.

& ser - rahma lekhal submitted Traitement form X

rahma lekhal - June 2, 2025, 7:18 p.m.

Figure 22 : Dashboard de docteur.

Crohn Care

Health Specialist

Profile de patient

Historique des poussée M e s s a ge

Traitement Aldcun Message.

Symptémes Votre message :
Rémission

Message

Logout

Appel Vidéo

Rejoindre I'appel vidéo

Figure 23 : Message entre patient _docteur.



Crohn Care

Health Specialist

Profile de patient
.
Historique des paussée Assistant 1A
Traitement
Chat Bot
Posez votre question...

Rémission

Logout

Figure 24

: Chatbots.

Chapitre IV : Plateforme
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Conclusion et Perspectives

Conclusion :

Le projet Crohn Care représente une avancée significative dans le domaine de 1’e-santé,
alliant avec succes des technologies de pointe & une approche centrée sur l'utilisateur pour
améliorer la gestion des maladies chroniques comme la maladie de Crohn. Basée sur une
architecture solide (Django, SQLite) et des fonctionnalités de pointe (chatbot 1A Gemini,
Visioconférence Jitsi), la plateforme offre une solution compléte qui simplifie la

communication patient-médecin, facilite le suivi médical et augmente I'accés aux soins.

En résume, Crohn Care s'inscrit dans une dynamique d'innovation continue ou les
avancées technologiques soutiennent une vision médicale humaniste. Son développement
pourrait en faire plus qu'une simple plateforme : un écosysteme intelligent et coopératif qui sert
a la fois les patients et les professionnels de santé et contribue a un changement durable des
pratiques médicales.

Perspectives :

La plateforme présente des perspectives prometteuses pour son développement futur.
Cependant, il est important de noter que la plateforme n’a pas encore été testée sur des patients.
D'un point de vue technologique, l'intégration de I'lA pour I'analyse prédictive des symptémes
et le soutien aux autres maladies chroniques pourrait augmenter son utilité clinique. L’ajout de
ressources collaboratives par le biais de partenaires méedicaux ainsi que la collecte de données
(articles, études de cas) permettrait d’enrichir I’outil pour un rendu encore plus complet. De
plus, I'ajout de fonctionnalités pour gérer d'autres maladies rares établirait la plateforme comme

une référence pour le diagnostic et le suivi médical.

Pour valider son efficacité, des tests en conditions réelles devraient étre menés,
notamment dans des établissements de santé (hdpitaux et cliniques). Une attention particuliére
devra étre portée a la sécurité des données et a I'accessibilité (langues disponibles, interfaces
adaptées). Ces développements pourraient positionner Crohn Crare comme un outil de

référence dans le domaine de la santé numérique.
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Résumé

La maladie de Crohn (MC) est une affection inflammatoire chronique du tube digestif,
caractérisée par une alternance de phases de poussees aigués et de rémissions. Cette évolution
imprévisible rend sa prise en charge particulierement complexe. En Algérie, la MC reste peu
connue, mal référencée et insuffisamment suivie, notamment en raison d’un manque de
sensibilisation, de ressources spécialisées et de donnees épidémiologiques. Ce travail de
recherche s’inscrit dans une volonté de combler ces lacunes a travers une approche intégrée,

alliant biologie moléculaire, bioinformatique et technologies numériques.

Dans une premiére partie, nous avons exploré I’étiologie multifactorielle de la MC en
mettant en évidence les facteurs environnementaux (tels que le tabagisme, le régime alimentaire
occidental et le stress), la dysbiose du microbiote intestinal, ainsi que les prédispositions
génétiques. Ces dernieres impliquent notamment des variations dans plusieurs génes clés
associes a I'immunité innée et aux mécanismes de défense cellulaire. L analyse de ces données
a été réalisée a l’aide d’outils bio-informatiques afin de modéliser les mécanismes

pathologiques de la maladie dans une perspective in silico.

La deuxieme partie de notre projet est consacrée a la conception et au développement de
Crohn Care, une plateforme numérique intelligente dédiée au suivi personnalisé des patients
atteints de la maladie de Crohn. Développée avec Django, SQL.ite et Bootstrap, cette plateforme
integre des téléconsultations sécurisées via Jitsi, un chatbot médical alimenté par I’intelligence
artificielle Gemini, ainsi qu’un tableau de bord interactif permettant aux professionnels de santé
de suivre 1’évolution clinique des patients, de mieux adapter les traitements et de faciliter la

communication médecin-patient.

En réunissant les dimensions biologiques et technologiques, ce projet propose un modéle
novateur de gestion des maladies chroniques, adapté aux contextes a ressources limitées comme
celui de I’ Algérie. I illustre le potentiel des outils numériques et de I’intelligence artificielle a
transformer le systéme de santé en faveur d’une médecine plus connectée, prédictive et

personnalisée.
Mots-clés :

Maladie de Crohn, modélisation in silico, bioinformatique, apprentissage automatique,

intelligence artificielle, télémédecine.
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ABSTRACT

Crohn's disease (CD) is a chronic inflammatory bowel disorder characterized by
alternating phases of acute flare-ups and remission. This unpredictable progression makes its
management particularly complex. In Algeria, CD remains poorly understood, under-
documented, and insufficiently monitored, primarily due to lack of awareness, specialized
resources, and epidemiological data. This research aims to address these gaps through an

integrated approach combining molecular biology, bioinformatics, and digital technologies.

The first part investigates CD's multifactorial etiology, highlighting environmental factors
(smoking, Western diet, stress), gut microbiota dysbiosis, and genetic predispositions. The latter
notably involves variations in key genes associated with innate immunity and cellular defense
mechanisms. Bioinformatics tools were employed to model the disease's pathological

mechanisms through in silico analysis.

The second part focuses on designing and developing Crohn Care, an intelligent digital
platform for personalized monitoring of CD patients. Built with Django, SQL.ite, and Bootstrap,
the platform integrates secure teleconsultations (Jitsi), a medical chatbot powered by Gemini
Al, and an interactive dashboard enabling healthcare professionals to track patient progress,

optimize treatments, and enhance doctor-patient communication.

By bridging biological and technological dimensions, this project offers an innovative
chronic disease management model adapted to resource-limited contexts like Algeria. It
demonstrates how digital tools and artificial intelligence can transform healthcare systems

toward more connected, predictive, and personalized medicine.
Keywords :

Crohn's disease, in silico modeling, bioinformatics, machine learning, artificial intelligence,

telemedicine.
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You can visite our platform CROHNE CARE by scanning this QR code

or by clicking on the link below :

https://medical-crohncare.onrender.com
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La maladie de Crohn (MC) est une affection inflammatoire chronique du tube digestif, caractérisée par une
alternance de phases de poussées aigués et de rémissions. Cette évolution imprévisible rend sa prise en charge
particulierement complexe. En Algérie, la MC reste peu connue, mal référencée et insuffisamment suivie,
notamment en raison d’un manque de sensibilisation, de ressources spécialisées et de données épidémiologiques.
Ce travail de recherche s’inscrit dans une volonté de combler ces lacunes a travers une approche intégrée, alliant

biologie moléculaire, bioinformatique et technologies numériques.

Dans une premiére partie, nous avons exploré I’étiologie multifactorielle de la MC en mettant en évidence les
facteurs environnementaux (tels que le tabagisme, le régime alimentaire occidental et le stress), la dysbiose du
microbiote intestinal, ainsi que les prédispositions génétiques. Ces derniéres impliquent notamment des variations dans
plusieurs génes clés associés a I'immunité innée et aux mécanismes de défense cellulaire. L’analyse de ces données a été
réalisée a 1’aide d’outils bio-informatiques afin de modéliser les mécanismes pathologiques de la maladie dans une

perspective in silico.

La deuxiéme partie de notre projet est consacrée a la conception et au développement de Crohn Care, une
plateforme numérique intelligente dédiée au suivi personnalisé des patients atteints de la maladie de Crohn. Développée
avec Django, SQLite et Bootstrap, cette plateforme intégre des téléconsultations sécurisées via Jitsi, un chatbot médical
alimenté par I’intelligence artificielle Gemini, ainsi qu’un tableau de bord interactif permettant aux professionnels de
santé de suivre 1’évolution clinique des patients, de mieux adapter les traitements et de faciliter la communication

médecin-patient.

En réunissant les dimensions biologiques et technologiques, ce projet propose un modéle novateur de gestion des
maladies chroniques, adapté aux contextes a ressources limitées comme celui de 1’Algérie. 1l illustre le potentiel des
outils numériques et de I’intelligence artificielle a transformer le systeme de santé en faveur d’une médecine plus

connectée, prédictive et personnalisée.
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