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Les Maladies Inflammatoires Chroniques de l’Intesti n (MICI)

• Les MICI sont des affections idiopathiques qui résultent de l’inflammation chronique, 

intermittente ou continue, d’une partie de la paroi intestinale.

• Invalidantes (diarrhées chroniques, douleurs abdominales, rectorragies, amaigrissement, 

fatigue,…)

• Evoluent par périodes de poussées entrecoupées de rémission

Les MICI sont des maladies des pays

industrialisés ! Prévalence moyenne estimée

d’environ 200 cas pour 100 000 habitants

Europe : 2,5 millions de personnes 

atteintes de MICI

Les MICI touchent principalement les 

individus jeunes (25-30 ans)

Rectocolite Hémorragique (RCH) et Maladie de Crohn (MC)

Cosne J et al. Gastroenterology 2011 May;140(6):1785-94



La rectocolite hémorragique (RCH)

• Lésions limitées au rectum et au côlon

• Distribution lésionnelle limitée aux 
muqueuses et sous-muqueuses

• Atteinte diffuse et continue sans 
intervalle de paroi saine

Sain RCH

Complication majeure : ���� risque de 

cancer colorectal



La maladie de Crohn (MC)

• Décrite pour la 1ère fois par le Dr. Burill
B. Crohn en 1932

• Peut potentiellement atteindre tous les 
segments du tube digestif, de la 
bouche à l’anus.

MC

• Lésions discontinues

Sain



La maladie de Crohn (MC)

• Inflammation transmurale

Perforations

Abcès

Fistules

Sténoses

• Décrite pour la 1ère fois par le Dr. Burill
B. Crohn en 1932

• Peut potentiellement atteindre tous les 
segments du tube digestif, de la 
bouche à l’anus.



Les MICI : des pathologies complexes sans étiologie  connue

MICI : pathologies complexes multifactorielles

Individus prédisposés génétiquement (161 loci identifiés)

Influence de facteurs environnementaux

Dérégulation de la réponse immunitaire muqueuse intestinale contre la 

flore commensale



MICI : stratégies thérapeutiques

Traitement d’attaque : induction 
d’une réponse et rémission dans la 
pathologie active

Traitement d’entretien de la rémission

Chirurgie

Anti-inflammatoires : Dérivés salicylés (5-ASA), les corticoïdes.

Immunosuppresseurs : azathioprine, méthotrexate, ciclosporine.

Biothérapies : Anti-TNF, Anti-intégrine α4β7, antibiotiques…

EchecComplications

Pas de 

traitement 

curatif



Le lien entre MC et graisse mésentérique.

Qu’est-il observé en pratique clinique au cours de la MC ?

L’histoire commence en salle d’opération...



Description des anomalies de la graisse mésentériqu e dans la 
MC : une vieille histoire

Mentionnées par le Dr. Crohn lui-même en 1932 dans la 1ère description de la

MC « mesenteric fat abnormality was a characteristic feature and a consistent

symptom of the disease » 1

1. Crohn BB et al. Regional ileitis: a clinical and pathological entity. JAMA 1932;99:1323–9.

Hypertrophie du tissus adipeux mésentérique au cours de la MC

« Fat wrapping » ou « creeping fat »

Drouet M et al. Nutrition 28 (2012) 113–117 



Prévalence des anomalies du tissu adipeux mésentéri que : le fat 
wrapping (FW) est une caractéristique de la MC

Sheehan AL et al. Br J Surg 1992;79:955–8

Revue rétrospective sur 225 résections de l’intestin grêle

FW chez 54% des MC et jamais observé dans d’autres pathologies

Ischaemia 77 0
CD 58 31 (54%)

Meckel 25 0
Carcinoma 21 0
Lymphoma 13 0
Perforation 11 0

Radiation ent. 5 0
Carcinoid 4 0

Other 11 0

Diagnosis n FW +Diagnosis n FW +

Ischaemia 77 0
CD 58 31 (54%)

Meckel 25 0
Carcinoma 21 0
Lymphoma 13 0
Perforation 11 0

Radiation ent. 5 0
Carcinoid 4 0

Other 11 0

Diagnosis n FW +Diagnosis n FW +



Prévalence des anomalies du tissu adipeux mésentéri que : le fat 
wrapping (FW) est une caractéristique de la MC

Sheehan AL et al. Br J Surg 1992;79:955–8

Grêle (n=16) Côlon (n=11)

Fat-wrapping 12 7

Pathologie corrélée

• Ulcérations muqueuses 12 6

• Inflammation transmurale 11 6

• Granulomes 8 3

• Sténoses 10 3

• Fibrose 12 7



Caractéristiques histologiques du creeping fat

Hyperplasie

Infiltration par des cellules inflammatoires et fibrose

Peyrin-Biroulet L. et al. Gut 2007;56:577–583

hyperplasia

hypertrophy



Caractéristiques histologiques du creeping fat

Zulian A et al. Gut 2012;61:86-94



Rôle(s) du creeping fat dans la MC ?

Creeping fat Lésions

Burrill B. Crohn

?



Fonctions inflammatoires du tissu adipeux mésentéri que au 
cours de la MC ?

Le dépôt de tissu adipeux mésentérique au cours de la MC corrèle 

avec des marqueurs d’activité de la maladie

Indice de Rutgeerts : score endoscopique de gravité – récidive chirurgicale 

Colombel JF et al. Gut 2006;55:1561–1567



Le tissu adipeux est immunologiquement actif

Drouet M et al. Nutrition 28 (2012) 113–117



Le tissu adipeux mésentérique au cours de la MC pro duit des 
cytokines

TNF
M-CSF

Desreumaux P. et al. Gastroenterology 1999;117:73–81 Paul G. et al. Inflamm Bowel Dis 2006;12:471–477



Le tissu adipeux mésentérique au cours de la MC pro duit des 
adipocytokines

Leptin
Adiponectin

Barbier M et al. Gastroenterol clin biol 2005

Yamamoto K et al. Gut 2005 54: 789-796



Le tissu adipeux mésentérique au cours de la MC pro duit de la 
CRP
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Le tissu adipeux mésentérique de patients Crohn produit 1500 fois plus de CRP.

Expression accrue de la CRP dans la MC se limite au tissu adipeux 

mésentérique - non observée dans la graisse sous-cutanée de ces patients

Peyrin-Biroulet L. et al. Gut 2012;61:78-85



Le tissu adipeux mésentérique au cours de la MC pro duit de la 
CRP

Le taux plasmatique de CRP est plus élevé dans la MC que dans la RCH. 
Vermeire S et al. Gut 2006 Mar;55(3):426-31

Corrélation entre le taux de CRP et densité du tissu adipeux évaluée 

par  tomodensitométrie dans la MC. 
Colombel JF et al. Gut 2006;55:1561–1567
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Peyrin-Biroulet L. et al. Gut 2012;61:78-85

Chez les patients Crohn, le taux

plasmatique de CRP est positivement

corrélé aux transcrits de la CRP dans le

creeping fat

Aucune corrélation chez les sujets

contrôles ou RCH



Inflammation du tissu adipeux mésentérique et trans location 
bactérienne

Le creeping fat est hyperplasique et inflammatoire ?

Pourquoi et comment ?

Une cause possible (et fortement probable) : l’augmentation de la perméabilité 

intestinale conduisant à une augmentation de la translocation bactérienne

Translocation bactérienne (TB) : passage de

microbes (viables ou non) et de produits

microbiens de la lumière intestinale à travers

l'épithélium vers les ganglions mésentériques

(MLN) et éventuellement d'autres organes.

La perméabilité intestinale est augmentée 

chez les patients atteints de MICI



Translocation bactérienne dans le tissu adipeux més entérique
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La translocation bactérienne est plus fréquente chez les patients atteints de 

maladie de Crohn

Dans les échantillons appariés, il y a 17 fois plus de bactéries vivantes dans le tissu 

adipeux mésentérique que dans les MLN

Peyrin-Biroulet L. et al. Gut 2012;61:78-85

La translocation bactérienne est aussi fréquente dans le tissu adipeux mésentérique 

que dans les ganglions mésentériques



Translocation bactérienne dans le tissu adipeux més entérique

Phagocytose

F4/80

CD80/CD86

Pré-adipocytes Macrophage-like

Charriere G. et al. JBC 2003; 278:9850-55
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95% des bactéries viables dans le mésentère sont localisées 

dans le tissu adipeux mésentérique.

Peyrin-Biroulet L. et al. Gut 2012;61:78-85

Gay J. et al. Gastroenterology 2005;128(Suppl 2):A503.

Elimination des bactéries ?

Réservoir bactérien ?



Le tissu adipeux mésentérique dans la physiopatholo gie de la 
MC

Behr MA . Inflamm Bowel Dis 2010;16(5):896-902.



Le tissu adipeux mésentérique : un rôle protecteur au cours de la 
MC ?

Chez la souris, les préadipocytes du tissu

adipeux mésentérique ont une activité de

phagocytose in vitro comparable aux cellules

dendritiques ou aux macrophages Présence de macrophages « type M2 » dans le 

tissu adipeux mésentérique des patients Crohn
Batra A et al. Mucosal Immunology 2012;5 (5):580-591.

Kredel LI et al. Gut 2013; 62(6):852-62.



Le tissu adipeux mésentérique : un rôle protecteur au cours de la 
MC ?

Tissu adipeux mésentérique = 2ème barrière immunologique

protègerait l’hôte de la diffusion systémique des bactéries

après translocation de l’intestin.

Kruis T et al. Front. Immunol. 2014; (4):article 510



Le tissu adipeux mésentérique dans la physiopatholo gie de la 
MC

Behr MA . Inflamm Bowel Dis 2010;16(5):896-902.



Le tissu adipeux mésentérique, un réservoir à Mycob actéries ?

Mycobacterium avium sous-espèce paratuberculosis (MAP) est évoquée 

comme cause possible de la MC

MAP est l’agent responsable de la paratuberculose (Maladie de Johne), une entérite 

chronique des ruminants (très proche de la MC)

MAP est une bactérie intracellulaire qui colonise les macrophages.

Similarités entre macrophage et adipocyte (récepteurs Imm. innée).

Hyperplasie des adipocytes du tissu adipeux mésentérique comme conséquence 

d’un état prolifératif induit par l’infection microbienne.

Adipocytes du tissu adipeux mésentérique = réservoir à Mycobactéries ?

Behr MA . Inflamm Bowel Dis 2010;16(5):896-902.



Le tissu adipeux mésentérique, un réservoir à Mycob actéries ?

1984 : 1ère identification de MAP dans le tissu intestinal de patients atteints de MC

Depuis, la question de MAP comme cause possible de la MC n’est toujours 

pas tranchée…!!



Conclusions

Le tissu adipeux mésentérique : un acteur indubitable de la 

physiopathologie de la MC

Le tissu adipeux mésentérique est bien décrit macroscopiquement et histologiquement 

dans la MC (creeping fat)

Rôle actif : production de cytokines, CRP, processing bactérien 

Origine et phénotype hyperplasique ne sont pas clairs 

Rôle délétère ou protecteur ?
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