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naturelle de nombreuses maladies inflamma-
toires chroniques. 

La réaction inflammatoire classique évo-
lue généralement en trois phases : d’abord, 
une phase de latence, qui correspond à la 
reconnaissance de l’agent déclenchant par 
l’organisme; ensuite, une seconde phase dite 
d’activation ou d’amplification, coïncidant avec 
l’apparition des signes visibles de la réaction 
inflammatoire en relation avec des phénomènes 
vasculaires (vasodilatation, augmentation de 
la perméabilité, œdème) et cellulaires (masto-
cytes, neutrophiles, macrophages, …); et, enfin, 
une troisième phase débouchant sur la résolu-
tion du processus et donc la guérison, comme 
c’est le cas dans l’inflammation aiguë, avec, 
parfois, l’évolution vers une fibrose, la formation 
d’une cicatrice, voire d’un granulome. Dans cer-
tains cas, cependant, le processus de résolu-
tion s’avère imparfait, débouchant, alors, sur un 
phénomène auto-entretenu et une inflammation 
chronique (4). 

Le concept général d’inflammation peut 
être décliné sous différents aspects. Citons, 
par exemple, les notions d’immuno-inflam-
mation, d’auto-inflammation et de maladies 
auto-immunes. L’immuno-inflammation est un 
processus ubiquitaire qui concerne donc tous 
les tissus et qui fait intervenir à la fois l’immunité 
innée (il s’agit d’une réponse non spécifique, qui 
agit en ne tenant pas compte du type d’agres-
seur qu’elle combat; elle constitue la première 
ligne de défense face à une infection) et l’immu-
nité adaptative (ou acquise : contrairement à 
l’immunité innée, cette dernière est spécifique 
de l’agent qui l’a induite dans le passé) (5). 
Les maladies auto-inflammatoires comportent 
un groupe hétérogène de pathologies caracté-
risées par une réaction excessive du système 
immunitaire inné à l’encontre de substances qui 
sont (normalement ou anormalement) présentes 
dans l’organisme. Ce concept d’auto-inflamma-
tion s’oppose aux maladies auto-immunes car, 
à l’inverse de ces dernières, il n’y a pas d’anti-
corps dirigés contre les constituants du soi. Bien 
souvent, les maladies auto-inflammatoires ont 
une origine génétique et touchent préférentiel-
lement les enfants ou les jeunes adultes dans 
un contexte familial. Quant aux maladies auto-
immunes, elles sont la conséquence d’une 
anomalie de fonctionnement du système immu-

L’inflammation fait partie des processus réac-
tionnels de défense dont dispose l’organisme 
pour répondre aux agressions de tout genre, 
et donc, pour assurer le maintien de l’intégrité 
du «soi». Son existence est connue depuis 
l’Antiquité, moment où les signes cardinaux 
«rubor, tumor, calor et dolor» – c’est-à-dire rou-
geur, gonflement, chaleur et douleur – avaient 
déjà été remarquablement décrits du point de 
vue sémiologique. L’approche scientifique de 
l’inflammation n’a cependant véritablement 
débuté qu’au XIXème siècle. Ce sont les travaux 
princeps sur les mécanismes de l’infection bac-
térienne, en particulier ceux de Paul Ehrlich 
sur la réaction antigène-anticorps («magic bul-
lets») et ceux de Elie Metchnikoff sur la pha-
gocytose, qui ont été à la base des premières 
recherches de pointe concernant l’inflamma-
tion. Les travaux du premier ont démontré 
l’importance de l’immunité humorale tandis que 
ceux du second ont identifié les mécanismes 
de base de l’immunité cellulaire, et les deux 
chercheurs ont été récompensés, conjointe-
ment, par le prix Nobel de médecine en 1908.  
Depuis lors, les connaissances concernant la 
réaction inflammatoire ont connu une crois-
sance phénoménale avec, notamment, l’iden-
tification des multiples médiateurs à la fois 
cellulaires (macrophages, mastocytes, poly-
nucléaires, lymphocytes, éosinophiles, …) et 
humoraux (complément, histamine, prostaglan-
dines, leucotriènes, interleukines, et l’ensemble 
des chémokines et cytokines dont l’emblé-
matique «tumour necrosis factor-alpha» ou 
TNF-α), mais aussi avec la meilleure compré-
hension de leurs interactions complexes (1, 2). 
Les recherches se poursuivent, aboutissant à 
de nouvelles découvertes, comme le décrit un 
article récent de la revue Science (3). Ces pro-
grès successifs ont abouti au développement 
de nouveaux médicaments anti-inflammatoires, 
dont ceux faisant appel à la biothérapie (les 
anticorps monoclonaux anti-TNF-α en ont été 
les pionniers), capables d’influer sur l’histoire 
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nitaire caractérisée par la production d’anticorps 
dirigés contre les propres cellules du malade (le 
«soi») et aboutissant à une inflammation chro-
nique. On distingue les maladies auto-immunes 
dites spécifiques d’organe qui vont se définir par 
l’atteinte d’un seul organe (pancréas endocrine 
dans le diabète de type 1) et celles non spé-
cifiques d’organe, qui se caractérisent par une 
atteinte plus diversifiée (polyendocrinopathies 
auto-immunes). Les manifestations cliniques 
seront variables d’un individu à l’autre, dans 
leurs localisations, leur intensité et/ou leur appa-
rition au cours du temps.

L’évolution de l’inflammation peut être suivie 
par des biomarqueurs (tests inflammatoires, 
dont la C-réactive protéine est devenue le 
maître-achat en pratique clinique). Leur ampli-
tude permet d’évaluer la sévérité de la maladie 
sous-jacente et leur diminution ultérieure per-
met d’apprécier la bonne réponse au traitement 
proposé et de confirmer l’évolution favorable. 
Leur interprétation ne doit pas se faire de façon 
indépendante mais bien, idéalement, en parfaite 
concertation avec l’évaluation clinique qui reste 
primordiale.

L’inflammation a, depuis toujours, joué un rôle 
crucial en pathologie. Alors que l’intérêt premier 
concernait l’inflammation aiguë, en particulier 
liée à une infection bactérienne, l’intérêt médical 
s’est progressivement déplacé vers l’inflamma-
tion chronique (Figure 1) (5, 6). Cette évolution 
s’explique par le fait que l’antibiothérapie a per-
mis de juguler nombre d’infections bactériennes, 
permettant une guérison relativement rapide 
dans une majorité de cas. A contrario, une 
meilleure connaissance de nombreuses mala-
dies chroniques a mis en évidence un rôle cru-

cial, mais longtemps méconnu ou sous-estimé, 
d’une inflammation de bas grade. L’éventail des 
maladies où une inflammation chronique joue 
un rôle non négligeable est impressionnant, 
non seulement par le nombre de telles patho-
logies, mais aussi par leur apparente diversité 
(Tableau I). En effet, tous les organes et tissus 
sont susceptibles d’être confrontés à une réac-
tion inflammatoire a minima, déclenchée soit 
par une agression extérieure, soit par une réac-
tion intérieure inappropriée. Cette inflammation 
passe à chronicité et entrave le bon fonction-
nement de l’organe, voire, dans certains cas, 
aboutit à une destruction cellulaire massive et 
définitive.

Des pathologies sont connues de longue date 
pour leur composante inflammatoire majeure. 
C’est le cas, par exemple, de la polyarthrite rhu-
matoïde, de la maladie de Crohn ou de la rec-
tocolite ulcéro-hémorragique, du psoriasis, etc. 
D’autres pathologies ont vu leur composante 
inflammatoire reconnue plus récemment, même 
s’il est, à présent, bien démontré qu’elle y joue 
un rôle déterminant. C’est le cas de l’asthme, 
de la dermatite atopique ou de la sclérose en 
plaques. D’autres, enfin, ont une composante 
inflammatoire restée longtemps insoupçon-
née mais qui ne fait plus de doute actuelle-
ment. C’est le cas, entre autres pathologies, de 
l’athérosclérose, du diabète de type 2 associé 
à l’obésité abdominale, ou encore, de la «Non-
Alcoholic Fatty Liver Disease» (NAFLD). Le 
cancer est également intimement associé à une 
réaction inflammatoire, que celle-ci favorise l’on-
cogenèse ou, inversement, qu’elle apparaisse 
secondairement à la tumeur.

Au cours des dernières années, un intérêt 
particulier s’est porté sur le microbiote, d’abord 
et surtout intestinal, bien que d’autres organes 
(poumons, peau, …) soient également concer-
nés, et ses relations avec l’inflammation de bas 
grade (7). Une dysbiose, caractérisée par un 
déséquilibre entre les bactéries exerçant une 
action positive et celles exerçant une action 
négative, aboutit à une réaction inflammatoire 
chronique susceptible de contribuer à déclen-
cher et perpétuer diverses pathologies, et pas 
seulement des maladies digestives.

Tout récemment, la COVID-19 a mis en lumière 
les effets néfastes d’une réaction inflammatoire 
démesurée contre l’infection virale au SARS-
CoV-2, liée à ce qu’il est convenu d’appeler un 
«orage cytokinique» (8). Cette inflammation 
massive aboutit à des complications microvas-
culaires (endothélite, thromboses) responsables 
d’une évolution péjorative, pouvant être fatale. 
Diverses approches pharmacologiques ont été 

Figure 1. Distinction entre les caractéristiques d’une 
inflammation aiguë et d’une inflammation chronique 
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De l’inflammation aiguë aux malaDies inflammatoires chroniques

tentées pour la juguler, mais c’est finalement la 
dexaméthasone qui a donné les meilleurs résul-
tats et est devenue un des piliers du traitement.

Ce numéro thématique traitera d’abord de 
divers aspects fondamentaux de l’inflamma-
tion, puis envisagera quelques grandes patho-
logies d’organes emblématiques, pour terminer 
par les nouveautés concernant les traitements 
anti-inflammatoires, dont les biothérapies. Nous 
remercions tous les auteurs qui ont apporté leur 
contribution à ce numéro et espérons que le 
lecteur trouvera à la fois plaisir et intérêt à le 
parcourir.
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Tableau I. Liste non exhaustive de quelques grandes pathologies d’organes 
avec une composante inflammatoire (dont certaines sont détaillées dans  

ce numéro thématique)

Organes / Tissus Pathologies

Articulations
Polyarthrite rhumatoïde

Spondylarthrite ankylosante
Pseudo-polyarthrite rhizomélique

Intestin Maladie de Crohn
Rectocolite ulcéro-hémorragique

Foie Hépatites
Stéatohépatite (NASH)

Pancréas Pancréatite
Diabète de type 1

Poumons Asthme
Bronchopneumopathie chronique obstructive

Reins Glomérulonéphrites

Système nerveux Sclérose en plaques
Polynévrites, Guillain-Barré

Tissu adipeux Obésité viscérale, diabète de type 2

Thyroïde Thyroïdites

Artères Athérosclérose, artérites

Endomètre Endométriose

Peau Psoriasis
Dermatite atopique

Tout type Cancer

Greffe d’organes Rejet chronique
Maladie du greffon contre l’hôte

Infectiologie COVID-19

Divers Maladies auto-inflammatoires monogéniques

NASH : « Non-Alcoholic Steatohepatitis »
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