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Identiﬁcation du

Dans le premier cas publié — en 1907
— de la maladie qui porte son nom,
G. H. Whipple [1] avait observé de
trées nombreux micro-organismes, en
forme de bAtonnets, dans un ganglion
mésentérique, et suggéré qu’ils pour-
raient étre I’agent causal de cette affec-
tion (initialement dénommeée « lipodys-
trophie intestinale », elle est en fait
systémique, intéressant surtout le trac-
tus gastro-intestinal, le mésentere, le
ceeur et le systtme nerveux central,
frappe plus souvent I’homme d’dge
mir, et se traduit cliniquement par
arthralgies, diarrhée, douleurs abdomi-
nales, amaigrissement, fievre, adénopa-
thies et pigmentation cutanée). Ce
n'est quen 1961 que ces batonnets
furent identifiés, en microscopie élec-
tronique, a des bacilles de siege extra-
cellulaire et intra-macrophagique ; dans
ces derniéres cellules, le matériel
PAS + — si caractéristique des lésions,
en particulier intestinales, de la mala-
die — correspond a des bactéries
intactes ou en dégradation. Malgré la
sensibilité clinique, rapide et spectacu-
laire, de la maladie a I’antibiothérapie,
et alors que disparaissent les bactéries
extra-cellulaires, D’infiltration bacté-
rienne macrophagique persiste, quant
a elle, tres longtemps voire définitive-
ment sous traitement. De multiples
essais de mise en culture du « bacille
de Whipple », in witro ou dans des tis-
sus animaux, se sont avérés infruc-
tueux ; d’autres, jugés positifs, ont
1so0lé des especes fort différentes, dont
Streptococcus  dysgalactiae et Corynebacterium
bows ont éé parmi les dernieres en
date [2, 3].

Le développement d’une nouvelle tech-
nique d’identification bactérienne —
fondée sur l'amplification de ’ARN
ribosomique (ARNr) 168 et la compa-
raison de sa séquence nucléotidique a
des séquences répertoriées, ce qui est
une puissante méthode d’analyse
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phylogénétique de toutes les formes de
vie — avait déja permis a Relman
al. [4] d’identifier 'agent vraisembla-
ble de I’angiomatose bacillaire, et a
Wilson et al. [5] de suggérer, mais a
partir d’un seul cas, que le bacille de
Whipple serait « phylogénétiquement »
proche d’un nocardioforme, Rhodococcus
equi. Relmann et al. [6] ont, a nouveau,
récemment appliqué cette technique
aux tissus de cing sujets atteints de
maladie de Whipple, vivant dans des
régions différentes des FEtats-Unis et
n’ayant eu aucun contact entre eux.
A partir de la muqueuse duodénale du
premier malade, ils ont amplifié une
séquence bactérienne d’ARNr 16S de
1321 bases. IlIs ont ensuite détecté cette
séquence dans la muqueuse duodénale
et les ganglions (rétropéritonéaux,
mésentériques ou supra-claviculaires)
des patients 2, 3, 4 et 5, mais pas
dans divers tissus — gastro-duodénal,
ganglionnaire périphérique, cutané,
rénal, splénique ou amygdalien — de
dix sujets contrbles indemnes de mala-
die de Whipple (deux de ces contr6les
avaient une angiomatose bacillaire —
associée dans un cas a une infection
a Mpycobacterium avium — et un avait
une maladie des griffes de chat). Selon
cette analyse phylogénétique, la bacté-
rie de la maladie de Whipple est pro-
che du groupe des actinomycetes —
dont la plupart sont des micro-
organismes telluriques, aérobies et
Gram +, jugés saprophytes —, mais
ne correspond a aucun genre connu :
elle a été dénommée Tropheryma
whippelii.

G. H. Whipple avait souligné la simi-
larité de la maladie avec ce que l'on
connaissait, alors, des mycobactérioses
gastro-intestinales. Bien que proche de
ce groupe d’organismes, 1. whippelii
n’est pas, directement, un nocardio-
forme ; néanmoins, il est intéressant de
se souvenir que des nocardioformes du

type Mycobacterium paratuberculosis, Myco-
bacterum avium complex, et Rhodococcus equi
ont tous été notés, chez |’animal
comme chez des sujets infectés par le
virus HIV, en association a des lésions
ressemblant de trés pres a celles de la
maladie de Whipple ; la nature inha-
bituelle de leur paroi pourrait étre un
trait pathogénique commun 2a ces
micro-organismes chez certains hotes
immunodéficients.

11 reste a savoir si T. whippel est une
espece rare de la flore microbienne
normale de ’homme et s’il peut s’asso-
cier, chez lui, a d’autres affections ; est
a souligner la fréquence, au cours de
la maladie de Whipple, de 1ésions rap-
pelant celles de la sarcoidose. Finale-
ment, ce travail ouvre réellement une
voie dans le labyrinthe pathogénique
de la maladie, et pourrait fournir un
outil de diagnostic précoce et
spécifique.
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