petit

prologue



guel est votre diagnostic

la réponse attendue n'‘est ni Maladie de Whipple

ni splenomégalie
ni lithiase cholestérolique vésiculaire

méme si ces 3 diagnostics sont exacts



?.‘s

la bonne réponse est:

stéatorrhée conséquence de la malabsorption des graisses au cours d'une
maladie de Whipple (2 ¢€™¢ rang en fréquence aprés la maladie coeliague )
sémiologie scanographigue de la stéatorrhée: n'oubliez pas |'étude

scanographique du contenu colique (sans éléments visuels chromatiques ni

perceptions ol factivese. .)



la steatorrhée un élément sémiologique scanographique basique:

contenu colorectal liquide de densité lipidique



Celiac Disease & Patterns of

tous les Syndromes de Malabsorption, Dysmotility, Insufficiency

malabsorption séveres Francis J Scholz, M.D.
Radiologist, Lahey Clinic

s'accompagnent d'une Burlington, MA

Professor of Radiology,
Tufts University School of Medicine

stéatorrhée qui peut étre
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coupes scanographique du

colon:

-la distension majeure de la
lumiere colique est un élement
fondamental du diagnostic de

stéatorrhée



la stéatorrhée (suite)

la malabsorption
intestinale des graisses et
des sucres provoque une
suractivité bactérienne
colique droite productrice
de gaz. le chyme intestinal
stagnant dans un colon
droit hypotonique se
réparti en flaques
hétérogenes dans la
lumiere du caeco-

ascendant
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la stéatorrhée (suite)

aspects "en flaque d'eau "
correspondant au meélange
du chyme , du liquide
stagnant caecal et du gaz
produit en exces par la
fermentation bactérienne

des sucres
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la stéatorrhée (suite)

I'incrustation de la paroi

colique par des selles
graisseuses non
émulsionnées d'une

consistance analogue a

celle du beurre d'arachide
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les flatulences sont
visibles et prévisibles sur
les coupes coliques sous
forme du gaz produit par

les sucres et les graisses

mais il faut, par un fenétrage adequat et la mesure des valeurs
d'atténuation , préeciser la nature des différents contingents

formant le contenu colique



la stéatorrhée (suite)
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pour y voir plus clair dans les flatulences, au

scanner |, ouvrez |l a fen°tre | e B
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la stéatorrhée

(suite)

maladie
coeliagque et

stéatorrhée)
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maladie de Whipple
et stéatorrhée

maladie coeliaque

et stéatorrhée



O1-la maladie de Whipple : un veritable thriller médical

Georges Hoyt Whipple (1878976 médecin au John
Hopkins Hospital (Baltimore Maryland) publie en 1907 ul
travail intitulé " une maladie jusqu'ici non décrite,
caractérisée anatomiguement par des déepots de graisse

d'acides gras dans les tissus lymphatiques meésentérique

et intestinaux”

Demultiples désignationseront ensuite discutées : lipodystrophie intestinale idiopathique,
stéatorrhée idiopathique, lymphogranulomatose intestinale, granulomatose intestinale
lipophagique stéatorrhéaarthropericarditica; qui, pour la plupart mettent I'accent sur

I'élément dominant qu'est le désordre lipidique lymphatique intestmésenterique.



GH Whipple remarque en outre la présence de microorganismes argentaffines en

batonnets de 2 um dans les vacuoles mais n'établit aucun lien causal avec la maladi

C'est seulement en 1949 quedaloration par le
PAS des vacuoles macrophagigsesa mise en
évidence, caracterisant lewmature

polysaccharidique




il faudra cependant encore attendre 1960 et le
developpement de la microscopie électronique
pour que le micreorganisme argentaffine soit
soupconneé d'étre une bactérie, a partir de

I'analyse des corps intramacrophagiques

Beaucoup plus tard, le contenu des vacuoles se

revelera étre constitué denucopolysaccharides

capsulairegéesultant d'unedestruction
macrophagique incomplete des bactéries

pathogenes.



Les tentatives d'identification de I'agent bactérien "coupable” restaient infructueuses

en raison dd'impossibilité d'en obtenir des cultures

En1992, 'amplification par PCR d'une séquence d'’ARNr 16S permet de rattacher I'age

causal au groupe phylogenique des actinobactéries

En hommage a GH Whipple, la bactérie est, a ce moment, appelée Tropheryma

whippelli (du grec trophé : aliment et éryma : barriere, rempart) pour insister sur la

malabsorbtion qu'elle entraine.

Laculture sur fibroblastes est enfin réalisée en 1@9% nom de la bactérie est

officiellement corrigé effropheryma whipplei



. En2003, le séquencage complet du genodeela bactérie est achevé et ummuno

marguage sur des prelevemerdgenserveés du cas princeps de GH Whipple confirme la

responsabilité de Tropheryma whipplei chez ce premier patient

dés 1950, soit un denrsiecle avant

r'tm 0 10 oko

I'identification de I'agent bactérien "coupable”, (hloromphemcol Krkum

le pronostic de la maladie, spontanement
mortelle en l'absence de traitement, avait été

transformé par I'emploi dehloramphénicol



02-la maladie de Whipple : une éetiologie

multifactorielle, une physiopathologie complexe

Sur le plan épidemiologique, on retiendra la relative
rareté de la maladie qui touche préférentiellement
des hommes (sex ratio H/F 8 passe a 5 au cours des

trois dernieres décennies), caucasiens, d'un age

moyen de 50 a 55 ans, frequemment en milieu rural

. La prévalence du portage asymptomatique dans les selles est de 2 a 4% dans la pop
générale en France ; elle monte a 12 % chez les égoutiers et a été trouvee a 44 % che

enfants de 2 villages au Seénégal.(7)



La mise en évidence de la bactérie par la PCR dans la salive, le liquide gastrique et le

biopsies gastreduodénales y compris chez des sujets sans signes cliniques suggere L

caractere commensal

La constatation d'un@ositivité 3 a 4 fois plus importante de l'antigene

d'histocompatibilité HLA B 425 a 30 % des patients dans une série de malades

allemands et nordaméricains) et I'observation de rares cas familiaux ont fait évoquer

une possible susceptibilité génétique



d'importantes anomalies immunepathologiquessont observées dans la maladie de

Whipple qui expliquent en partie [@sparité entre la rareté de la maladie et le caractere

ubiquitaire de I'agent bactérien responsable

Il est toutefois difficile de déterminer si lamomalies immunologiques sont primitives ou

secondaires a l'infection bactérienne ou a ses conséqueimakabsorption avec

syndrome carentiel, entéropathie, lymphangiectasies).



macrophage X
résident M2 mocmp age

LAMINA PROPRIA
1.colonisation
TYROBP ' IL-16
1t CCL18 1 IL-1P %

2 recrutement recruté

cellule
des macrophages dendr tique

3. apOptose immature
- IL-10 : l

celiuie T nave

celivie T helper 2

4.dissémination

cellule
dendrtique

tolérogénique
Flux lymphatique et sanguin




03. diagnostic actuel de la maladie de Whipple

Les biopsies duodénales et jéjunales per
endoscopiques avec coloration au PAS
(periodicacid-Schiff) constituent la méthode

de référence (5 prélévements au moins). Elles
montrent l'infiltration des inclusions
intracellulaires macrophagiques predominant
au niveau de la lamina propria (ou chorion) des

villosités



