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Une	exposi*on	prolongée	aux	glucocor*coïdes	(GC)	provoque	des	effets	secondaires	graves	similaires	au	syndrome	de	
Cushing	(prise	de	poids,	lipodystrophie,	diabète	associé	à	l’insulino-résistance)	suggérant	que	les	GC	peuvent	jouer	un	
rôle	dans	 la	 survenue	de	 l’obésité	et	du	 syndrome	métabolique.	Ainsi,	 il	 semble	exister	un	paradoxe	entre	 l’ac*on	
an*-inflammatoire	des	GC	et	leur	effet	sur	l’accumula*on	de	*ssu	adipeux	et	sur	la	sensibilité	à	l’insuline.	Dans	ceKe	
étude,	nous	étudions	l’impact	des	GC	sur	le	phénotype	macrophagique	au	sein	de	*ssu	adipeux	et	sa	rela*on	avec	les	
troubles	métaboliques	cor*co-induits.	
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1.	Effets	sur	les	1ssus	adipeux	

Accumula*on	des	*ssus	adipeux	sous-cutané	(TASC),	épididymaire	
(TAE),	péri-rénal	(TAP),	brun	(TAB)	avec	l’hypertrophie	adipocytaire	
aux	TASC	et	TAE	des	souris	traitées.	
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Surexpression	du	GR	au	TAE	et	diminu*on	de	 l’expression	du	MR	au	
TASC	des	souris	traitées	CORT,	suggérant	les	effets	différen*els	des	GC	
selon	la	localisa*on	du	dépôt	(**	p	<	0,01;	***p	<	0,001,	n=6).	

Infiltrat	macrophagiques	au	sein	des	*ssus	adipeux,	
marqué	par	F4/80	et	CD68	(ARNm)	et	par	F4/80+	dans	la	
frac*on	stroma	vasculaire	(SVF)	(FACS).	

2.	Infiltra1on	macrophagique	
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Augmenta*on	de	la	chémokine	aKractante	MCP1	plus	prononcée	dans	le	TAE	des	souris	CORT.	
	

Effets	différen*els	dépôt-dépendant	du	traitement	sur	la	polarisa*on	macrophagique.		
(*	p	<	0,05;	**	p	<	0,01;	***p	<	0,001,	n=6)	
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4.	Implica1on	dans	les	troubles	métaboliques	
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Déplé1on	des	macrophages:	injec*on	ip	les	liposomes	des	clodronate	(100	mg/kg,	2	fois/semaine)	
pendant	la	dernière	semaine	du	traitement,	à	comparer	avec	les	liposomes	de	PBS.	

Pas	de	changement	du	poids	de	dépôt	induit	par	les	liposomes	de	clodronate.	
Déplé*on	spécifiques	des	macrophages	viscéraux.	

Améliora*on	du	phénotype	métabolique	cor*co-induit	grâce	à	la	déplé*on	macrophagique	
viscérale.	
	

(*	p	<	0,05;	**	p	<	0,01;	***p	<	0,001	vs	TEM	PBS;	§	p	<	0,05;	§§	p	<	0,01;	§§§	p	<	0,001	vs	TEM	Clodronate;	
	$	p	<	0,05;	$$	p	<	0,01	vs	CORT	PBS;	n=6)	

3.	Effet	précoce	
Test de sensibilité à l'insuline
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Effet	précoce	de	 la	CORT	 sur	 le	 recrutement	macrophagique	au	TAE,	
suggérant	que	 l’infiltrat	macrophagique	résulte	d’un	effet	 intrinsèque	
des	GC	(*	p	<	0,05;	**	p	<	0,01,	n=6).	

Aucun	effet	sur	l’expansion	adipeuse	après	une	semaine	de	traitement	
mais	résistance	à	l’insuline	chez	les	souris	CORT.	

CORT 
(Corticostérone  

100 µg/mL) 

mâle C57Bl6/J 
Eau de boisson 
pendant 8 semaines 

TEM 
(ethanol 1%) 

Ø  Concentra*on	élevée	en	cor*costérone	avec	un	rythme	
nycthéméral	inversé.	

Ø  Insulino-résistance.	
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L) Test de sensibilité à l'insuline
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Conclusion	


