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Une bactérie clé dans la maladie de Crohn

Des chercheurs francais de I'INRA, de I'lnserm, en collaboration avec I' AP-HP, ont
identifié une espéece bactérienne clé dans la maladie de Crohn. Sa présence en tres
faible quantité, voire son absence, chez les personnes atteintes de la maladie de
Crohn semble étre une explication au déréglement de leur systéme de défense
immun itaire au niveau de l'intestin. En plus de son implication dans la maladie de
Crohn, les propr iétés bénéfiques de cette bactérie pourr aient étre mises a profit pour
le développement d’'un nouveau probiotique.

Ces travaux sont publiés dans PNAS online Early Edition 20-24 octobr e 2008.

La maladie de Crohn est une maladie inflammatoire chronique de I’intestin dans laquelle le systéme
immunitaire est activé de facon inadaptée par les bactéries intestinales (appelées « microbiote
intestinal »). Cette pathologie se manifeste par poussées suivies de phases de rémission et se
caractérise par des douleurs abdominales, un amaigrissement, une diarrhée et de la fiévre. Son
impact sur la qualité de vie des patients est non négligeable et son caractére chronique la rend trés
invalidante. Dans un certain nombre de cas, les complications liées a la maladie de Crohn
nécessitent une intervention chirurgicale au niveau de I’intestin.

Dans la premiére phase de cette étude, Philippe Langella, Joél Doré, Philippe Seksik, Harry Sokol et
leurs collégues ont montré que le microbiote des patients atteints de maladie de Crohn comportait
un déficit marqué du groupe bactérien Clostridium leptum. En poussant leur analyse plus loin, les
auteurs ont découvert que la présence en trés faible quantité d’un membre majeur de ce groupe, la
bactérie Faecalibacterium prausnitzii était responsable d’une large part de ce déficit.
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De plus, chez les patients pour lesquels une intervention
chirurgicale s’est avérée nécessaire, le risque de récidive
précoce était d’autant plus important que leur taux de F.
prausnitzii au niveau de I’intestin était bas.

A partir de ces résultats de recherche obtenus chez les
patients, les chercheurs se sont attelés a mieux connaitre et caractériser cette bactérie. Dans la
seconde partie de cette étude, les auteurs ont montré in vitro que F. prausnitzii avait
d’importantes propriétés anti-inflammatoires. Cette action est associée a des molécules
directement sécrétées par la bactérie. Ces premiéres constatations sur des cellules en culture ont
été confirmées sur un modéle animal qui mime les effets de la maladie de Crohn humaine.
L’administration de F. prausnitzii ou des molécules qu’elle sécréte réduit I’inflammation intestinale
et améliore nettement la survie des souris.

Par ailleurs I’administration par voie orale ou par injection suggére une diffusion de F. prausnitzii
via la circulation sanguine. « Cette derniére approche est importante pour la mise au point de



traitements ultérieurs - précisent les chercheurs - mais il reste encore a trouver la nature des
molécules secrétées par cette bactérie. »

C’est néanmoins la premiére fois qu’une bactérie aux telles propriétés et présente naturellement
dans I’organisme, est identifiée, a partir de I’analyse de patients atteints de la maladie de Crohn.
La poursuite des travaux de recherche menés par I’Inserm et I’INRA en collaboration avec I’AP-HP
pourrait déboucher sur la fabrication d’un nouveau probiotique’ ou sur le développement de
nouveaux traitements dans les maladies inflammatoires chroniques de I’intestin.

Les maladies inflammatoires de I’intestin

La maladie de Crohn et la rectocolite hémorragique sont des maladies inflammatoires chroniques
intestinales (MICI). Leur prévalence est de 1/1000 dans les pays occidentaux. La maladie de Crohn
peut atteindre tout le tube digestif alors que la rectocolite hémorragique atteint uniquement le
cblon et le rectum. Les traitements employés dans la maladie de Crohn sont lourds, uniquement
suspensifs et peuvent entrainer des effets secondaires. La chirurgie, qui consiste en I’ablation de la
partie de I’intestin trop enflammée, est donc encore nécessaire chez un patient sur deux.
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! Les probiotiques sont des micro-organismes vivants (souvent des bactéries) présents dans notre
alimentation et dont I'action au niveau du notre tube digestif a des effets bénéfiques sur la santé.




