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Presentation Notes
C’est un grand honneur pour moi d etre parmi vous ce soir pour partager un sujet qui en ce moment  le plus etudieé au vu de son ’importance capitale au vu des pistes d’application qu’ils ouvrent pour mieux comprendre voire guérir divers pathologies diabète/obésité/ MICI la faim psychologique et un petit maillon


Le microbiote intestinal

100 000 milliards de bactéries vivant dans lintestin

Fonctions :

digestive
métabolique
immunitaire
neurologique

Propre

a chaque individu :
160 especes

de bactéries

environ par individu

La moitie se retrouve
d’une personne a l'autre

15a 20
especes
en charge

des fonctions \gs;

essentielles
du microbiote

Sources : CNRS, Inra

S

Participent a

= Assimilation des nutriments
= Synthése de vitamines

= Absorbtion des acides gras,
calcium, magnésium, etc.

Déséquilibres du microbiote

peuvent étre des facteurs
favorisant :

o Maladies neuro-
psychiatriques

Obésité
-

Diabéte
' Cancer

Maladies

intestinales

chroniques
inflammatoires

© AP
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Microbiote du tractus gastro-intestinal  anciennement appelé flore intestinale désigne l’ensemble des bactéries, virus et champignons non pathogènes qui peuplent le côlon et l intestin grêle. C est une biomasse d’environ 100 000 milliard de bactéries et qui pèse environ 2 Kg c’est presque un organe à part entière. Le Microbiote est spécifique à chaque individu (notre empreinte enterocyte). Plus il est varié plus on est en bonne santé.


REPARTITION DU MICROBIOTE INTESTINAL

Le nombre et la diversité des bactéries composant le microbiote
augmentent au long du tractus gastro-intestinal, de 'estomac au cdlon.

ESTOMAC

DUODENUM

JEJUNUM

ILEON

COLON

Lactobacilles,
—elicobacter

Lactobacilles,
Streptocogques,
Sifidobactéries

Lactobacilles,
Streptocoques,
Bifidobactéries

Lactobacilles,
Streptocoques,
Bifidobactéries

Lactobacilles
Sacteroides,
Clostridium...

101

107

Cellules
bactériennes
par gramme
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La répartition de la flore varie selon les segments du tube digestif, il existe un gradient oral aboral  de répartition du Microbiote: ds estomac la flore est quasi inexistante du fait du ph très acide du milieu gastrique. ds le colon le transit est fortement ralenti d’où augmentation importante de la population bactérienne   


COMPOSITION ET EVOLUTION
DU MICROBIOTE HUMAIN

en bonne santé

en bonne santé

DNA.
65 a 80 ans
aliments solides
16S
DNA.
165

formula-fed

i malnutrition
traitement >100 ans

antibiotique

Firmicutes
Bacteroidetes
Actinobactéries
Protéobactéries
Autres

Bébé a naitre Enfant Adulte Personne agée

i N testl ] Stérl I e Microbiote humain : formation et évolution aux différentes EVO I u tl on souc h e

étapes de la vie et selon les perturbations

in utéro dépendante
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Le microbiote est caractéristique à chaque individu c'est notre empreinte entérocyte sa composition  évolue en fonction de l âge en fonction de l’etat nutritionnel, de la médication en particulier les traitements antibiotiques ou AINS varie aussi avec l obésité  avec des changements de population bactériennes 


=
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EHUEH
80 3 100

milliards
de neurones

EN I RE:

echanges
uia le
nerf uague

Production de
g5 % -
de sérotonine SYSTEITIE NERUEUR
ENTERIQUE

00

millions
de neurones
Chez le chien

160

millions
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On dit que nos intestins sont notre deuxième cerveau cette appellation est inapprppriée au fait il existe une forte inter-connexion entre ces 2 organes via le nerf vague 


()
Communication intestin-cerveau

Molocules Q
Cylokines L
o, bactériennes f/
. Cellule B tm' gl‘.‘, m“‘- | cﬂlhﬂl B rvaLuse
o récurseurs 5-HT) J .
1' : P afférente du nerf vague
" | ou de la moélle épiniére

Sdu microbiote intestinal (| ﬁ-’ .r
B T %

Sylvie Rabot et al.
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Plus de 200 millions de neurones sont connectés à notre intestin, c est maintenant avéré que le cerveau et l intestin dialoguent entre eux de façon continue et cette inter relation cerveau intestin impacte la composition du microbiote intestinale


Relations Microbiote - Intestins - Cerveau

_ ainfluencer
le cerveau et le comportement

-Activation de neurones
afférents au circuit du cerveau

-Activation des réeponses
immunilaires mugqueuses

-Production de métabolites
qui influent directement sur
le systeme nerveux central

Liaison Microbiole -> Cerveau

o 4

intesting -> canvedall
cenveau-> intesting

Réciprocité
Microbiole <->= Infeatins

Liaison Cerveau -> Microbiote

Le stress induit des perturbations
du microbiote normal, avec des
changements gastro-intestinaux
au niveau:

- Physiologie

- Fonction épithéliale

- Production de mucine
- Cellules EE

- Motilite




Q u o

Stress Toxines Particules Pathogénes  Médicaments Infections
Alimentaire

Travaux du Dr. Joél Doré lauréat du prix Marcel Dassault 2017
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Notre microbiote est influencé par la génétique le stress, les toxines, l alimentation, la médication (antibiotiques ou Anti inflammatoire non stéroidien). Tous ces facteurs pertubent la couche de mucus avec le microbiote et déclenche l inflammation.



3 barrieres dans I’écosysteme intestinal

Lumiére stomacale

Mucus +

s iﬁfﬂ:r'; microbiote
st Enterocytes +

"'

Vacuolisation

Lamina avec
Prolifération N . :
Cytokines N Maturation

Présentation beraieraN
d’antigénes N P99

i S
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L’écosystème intestinal comporte 3 barrières 1ere barriere avec le mucus + flore intestinale 2eme barriere  l epithélime intestinal : enterocyte les cellules sont jointives et étanches et communiquent entre via des gap de jonction . 3eme barrière correspond à la lamina propria ou tous les lymphocytes B et T cellules de défense immunitaires sont présents. 


LE ROLE DU MICROBIOTE INTESTINAL

Nutriments

1 Rdole métabolique

Favoriser la digestion :
fermentation des aliments
non digestibles, absorption
des nutriments (acides
aminés, sucres, vitamines, ...)
par les cellules de I'intestin.
Participation a la synthése
de métabolites (acides gras
a courte chaine, vitamines

K, B12, BB)

— . Toxines,

2 Roéle de barriere

Bouclier contre les microbes,

toxines, ...Production
de mucus protecteur des
cellules de l'intestin.

Cellules de défense
intestinale

microbes Muqueuse intestinale

@l@

Microbiote
intestinal

Cellules
de l'intestin

3 Roéle de défense 4 Roéle de maintenance

Développement du systéme Maturation du tube digestif,

immunitaire intestinal entretien de la mugueuse
intestinale, production de
mucus, activité enzymatique
de la muqueuse.

Synthese de NT sérotonine
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 Aquoi sert le microbiote Le microbiote intestinal a des fonctions multiples: rôle de régulation métabolique, aussi rôle fondamentale de barrière contre les invasions microbiennes aussi production du mucus. Il a aussi un role de défense grâce au développement de son système immunitaire. Role de maintenance et de développement de la muqueuse intestinale   


Hyperpermeablhte
intestinale,
quest-ce 'que
clest 2-
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HYPERPERMEABILITE INTESTINALE

Situation normale :

molécules

HPI ou Leaky Gut Syndrome

 passage des micronutriments » passage des grosses
* blocage des grosses molécules

Cellules
intfestinales

Circulatfion
sanguine

‘§l passage

de protéines

alimentaires

(sous forme
“non tolérée)

P passage . 2 passage . P passage

- de morceaux | | de bactéries de peptides

 bactéries de ou de virus alimentaires

. laflore pathogenes actifs
intestinale |
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Récemment on a pu montrer que la majorité des pathologies digestives (gastroentérites, SII, MICI, intolérence alimentaire, maladies coeliaques) et pathologies extradigestives ( allergies et les maladies autoimmunes : SPA, thyroidites, polyarthrites) et maladies métaboliques ( diabète, insulinorésistence)
 tte ces pathologies sont associéesàa une altération de la fonctionnalité des jonctions serrés entre les enterocytes entrainant une porosité excessive associé à une entrée massive de macromolécules, fragments bactériens, de toxines allergènes alimentaires et bactéries. 



DYSBIOSE

o

Al

\
"

PROLIFERATION DE DIVERSITE PERTES DES
BACTERIES PATHOGENES REDUITE BACTERIES BENEFIQUES

I\
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Conséquence de cette porosité modification de la flore bactérienne bénéfiques au profit  d’une flore bactériennes pathogènes


Hyperpermeéeabilite intestinale

M-, 32 9 ZY o

Stress Toxines Particules Meédicaments Agents Dysfonctionnement
alimentaires pathogénes  d’organe

Intolérances alimentaires
Déreglement du systéme immunitaire

Maladies auto-immunes




Des bactéries stressantes

E&. Syndrome
"".II‘“II' meétaboligue, etc.

a— Diffusion
des signau
de I'imflammation

By

Alimentation riche
Alimentation riche en graisses

gn fruits et légumes

Parai imtestinale

s HaciErie avec LPS
— Baciirie digérant les fibres wigétales 1353
et produisant des acdes gras a courte chaine .
& Cellule immunitaire
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Cette diapo nous montre l’effet du régime alimentaire sur la détérioration du microbiote et de l’épithélium intestinal


Bacteries benefiques Bacteries pathogenes
L. acidophdus, L. sahvanus, Bactéries pathogenss,
L. case, L. thermophius, teibm..er;g':dn:tul:n:.m.
B. bi , B longum, etc. et




LA MUQUEUSE INTESTINALE : UN REMPART ENTRE
L’ENVIRONNEMENT ET NOTRE MILIEU INTERIEUR

TOXIQUES DYS IMMUNITE DYSBIOSE
ENVIRONNEMENTAUX + r—— INTESTINALE

HYPER PERMEABILITE
INTESTINALE

Leaky gut syndrom

I

PASSAGE DE MACRO MOLECULES
ALIMENTAIRES INDESIRABLES

/

INTOLERANCES A CERTAINS
ALIMENTS (IgG)




Alimentation mo derne
Excés de sucre rapide
Excés de protéines, de graisse
Absence de fibres

Insuffisance
enzvinatque

Infections
mtestmales

Insuffisance de
mastication

Chimiothérapie
Radiothérapie

Antibiotiques

IPP |




Perspectives de traitements

Travaux du Dr.Donatini & Phillipe Marteau et al.



Presenter
Presentation Notes
Pour les possibiltés de traitement   l usage de prebiotique et probiotique  semble donner des résultats satisfaisants. Il faut admettre aussi que se soigner d’une dysbiose  passe par un changement de mode de vie qui peut etre parfois radical en fonction du degré de l’inflammation.


les prébiotiques:

aliments contribuant:
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Les prébiotiques sont des ingrédients alimentaires non digestibles qui stimulent de manière souche dépendante le microbite. Leur role est :


O Définition (FAO, OMS):

Les probiotiques sont des
microorganismes vivants qui lorsqu’ils

sont administrés en quantité adéquate,
conférent un bénéfice pour la santé de
I’héte au-dela d’un effet nutritionnel
premier.




~

N

l-.-'- u
Amélioration de la Eéducton des produits Angmentarion de la valeur

digestion dulactose du catabolisme éliminés nutritionnelle (bonne
(sécrétion de lactase) par e foie etle rein digestion et absorption des
MiNerans et vitammnes

Prévention des infections
intestinales (virus,
Helicobacter pylori. ) et

Influence poanve sur la
flore intestinale
Bonne crotssance et le

"\, f

Probiotiques

. bien-étre urcgemtales

f‘i@%

rl_.t—

e
Feégulation de la Prévention de : ostéoporose, Modulation du svstéme
maotilité intesinale cancet, lvpertension et imrmitaire

(constipation, syndrome athérosclérese (réduction du Reéduction de I"'inflammation
. d'imitation intestinal ) \tax de chal estérol) ou des réactions allergiques
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Les effets bénéfiques des probiotiques


P4 Antagonisme réciproque ) Antagonisme
Phosphore

Sélénium

Na Sodium

\:r'.: - \_ 7\ Ca cCalcium
R
X
'ﬂ"
)

Molybdéne Mo\ &

Potassium K -. Y- Berylium

Manganése Aluminium
Cuivre
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La présence de probiotiques favorise une bonne interférence entre les différents minéraux au niveau de l absorption intestinale : ici le role des probiotique est cruciale


| pantothénique =~
& w

J / QA%
‘ Niacine (8,) :i;t =
\ 7

Acide foliue (8,

i
-
]
o=
L




DOCTIUR MDITR PANIZZA Dr DAVID PERLMUTTER

avec Kristin Loberg

L'INTESTIN ET LE POIDS - X
,_L’INTESTIN';.

De la dyshiose au surpoids,

tion i I'obésité. “® AU SECOURS DU

CERVEAY

PLUS D’1 MILLION
DE LECTEURS lui ont
déja fait confiance




Dysbiose et obésite

Souris
axenique
ensemence

't
1% 0| | g o

Mierabiote Intestinal Micrablote Intestinal

|
\ "C‘”\

!

Personne obése Personne mince SUU riE

l eCevEUsEs

r—{j\. .
{\ﬁg\ (mincesp
| Souris

La souris grossit R

©Amincey

Figure 4; Le microbiote des personnes obéses est moins diversifié. Le transfert de ce microbiote dans une
souris axénique induit une prise de masse grasse. A I'inverse les souris ayant regu le microbiote d'une

personne mince restent minces :
Putreccile et Pernet
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Une étude suisse menée par putreccile sur des souris axénique a clairement démontré le rôle important du microbiote intestinale dans l homéostasie énergétique de l hôte


Microbiote, obésité

Flore d'obese Flore normale Flore acquise d'obése
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Certaine souche bactérienne de notre microbiote sont considérés comme des marqueurs bioactive de l’obésité au meme titre que les marqueurs de l’ inflammation 


MICROBIOTE ET OBESITE

Les données actuelles montrent :
prebiofigues ainsi que probiotiques permettent de
N I'adiposité, la stéatose, la glycémie, et 'endotoxemie.

Les mecanismes moleculaires:
une amelioration de la fonction barriere de l'intestin,
une modulation de la fonction endocrine de l'intestin,
un changement de sensibilité a la leptine ou a I'insuline,

une modula’rio’n de I”expression de genes clés régulateurs du
métabolisme energefique, de I'immunité et de la différentiation
adipocytaire (PPARYy, systéme endocannabinoide,...)




Dysbiose et diabete de type 2

LA FLORE INTESTINALE : UN
MARQUEUR DU DIABETE DE TYPE 2

Quotidien du Médecin N° 9167 02/10/2012

GUT MICROBIOTAIN HUMAN ADULTS WITH TYPE2Z2 DIABETES DIFFERS FROM NON-
DIABETIC ADULTS

LARSENN et al Plos One 2010, 5, 2

ETUDE INRA: PrDUSKO EHRLICH

IL EXISTE UNE FORTE ASSOCIATION ENTRE L'APPAUVRISSEMENT DES
BACTERIES PRODUCTRICES DE BUTYRATE ET L'EXISTANCE D'UN DIABETE
DE TYPE 2

CETTE DYSBIOSE PERMET DE SEPAPRER LES DIABETIQUES DES NON
DIABETIQUES AVEC UNE PRECISION DE 80%




Dysbiose et MICI

Microbiote et maladies inflammatoires
chroniques intestinales

= inflammation chronique du systéme digestif
o Deux formes majeures :
Maladie de Crohn (de la bouche a I'anus)
Rectocolite hémorragique (colon et rectum)
o Symptomes :
- Douleurs abdominales
- Diarrhées
- Vomissement
- Rectorragie
2 Facteurs déclenchants :
- Prédisposition génétique de I'hote
- Déséquilibre de la flore intestinale




PHYSIOPATHOLOGIE DU Sli: MULTIFACTORIELLE

Mécanismes Périphérique&]

Trouble de la motricité

Micro-inflammation/
Permeéabilité intestinale

[ Mécanismes Centraux 1

-

Facteurs psycho-sociaux
stress, dépression, anxiété
abus sexuels

Anomalie dans le contrdle
de |la douleur

[Hypamansibdlité viscérale ]

X B

alimentation




Dysbiose et pathologies auto-immune

HYPER PERMEABILITE INTESTINALE :
MECANISME IMMUNOPATHOLOGIQUE

DYSBIOSE INTESTINALE
AGENTS INFECTIEUX
XEMOBIOTIQUES
MEDICAMENTS -
TOXIQUES

DY SIMMUNITE
STRESS

PASSAGE DE PEFTIDES 4
ALIMENTAIRES ET DES
PROTEINES DE
JOMNCTION

CROISEE MALADIES
AVEC# |»f AUTO
TISSUS IMMUNE S
ORGANES

ﬁL ACTIVATION
AC ANTIigG — Du —l

Al IMENTAIRES COMPLEMENT
INFLAMMATION
AUTO
Prof VO.JDANI A. Biohealth Diagnosis 2009 IMMUNITE




Organs of the Autoimmune disease .|/ |-\ AN

immune
system

Tonsils &
adenoids

; . Hormone Environmental
Thymus - ‘—_—* | Heredity blood cells Lifestyle influence factors

,/ Spleen -

Multiple
sclerosis

/ -~ Bone
Appendix - 8 marrow o
' Systemic lupus Rheumatoid
erythematosus arthritis

Symptoms

Skin rash Impaired Pulmonary Joint

Myocarditis vision fibrosis pain




CELIAC DISEASE

Mount
| Ulcer and
tooth enamel

erosion

G -~ o
/Oten pro‘e\

Joint and
muscle
Pain and

Skin | ' )
Brittle nails i swelling

AcCcne or eczema

' Stomach
~——  “Painand

Intestinal nausea
Diarrhea
Bloating ———
Constipation g & & ) Lactose

4 intolerance

Anaemia
Dizziness
In female Migraines

Infertility Depression
Miscarriage Low vitamin D
Early menopause Chronic fatigue




Dysbiose et pathologies
neurodégéneratives

Cerveau |

effet direct Neuro-inflammation
Quverturede la
Barriére hémato-encéphalique

IMétau:—unie&anEuine Résidus chimiques

effet antenna
Vaie sanguine

— | 7 : - [
n |Amalgamesdentalresmetalllques [

Erosicn l PETa U —woie sanguine

| Ouverturede la Barriére intestinale |

I Intolérance alimantaira

effet direct | Inflammation intestinale k_\_’_‘

toxines l Résidus
chimiques

| Microbiote

2

| Alimentation




D O SS | E H Phillppe Sansonetti
& Le microbiote est le (008 NOVEMBRE 2016

I FOUT Ly e =N numéro 11

SCIENCE vral chef d'orchestre AR g
du corps humain » e 1 T
> www.medecinesciences.org

I N T E ST I N médec"ne/sc"ences

L'organe qui révolutionne
la medecine

LE MICROBIOTE

Cet inconnu
qui réside en nous

E = MICROBIOLOGIE = MEDECINE - IMMUNITE - NEUROSCIENCES

ANXIETE, DIABETE,
AUTISME, OBESITE,
ALLERGIES...

it soignés par
i le microbiote ?
=
: > NOS JEUNES POUSSES
= ONT DU TALENT (4)

,
u

> CHRONIQUES GENOMIQUES
Les débuts de CRISPR en thérapie
génique

NI n P TR

(TN

W G5 Mril-Jula, 2017 pouriascience.fr

D5SIER P

il !nserm e(l/r)sniences

-
=)




rustyjames.canalblog.com

La mort commmence
dans le colon et les
cellules nerveuses
presentes au sein
du systeme digestif
- rusty jJames news
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