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Le maître de la faim

>

activent les neurones anorexigènes. D’où une 
prise alimentaire supérieure à la normale. En 
somme, les bactéries de la flore intestinale 
aident dans certains cas à la digestion, et leur 
défaillance peut se traduire par des excès 
d’alimentation.

LE MICROBIOTE RÉGULE 
L’APPÉTIT ET LA SATIÉTÉ

Une autre étude a révélé que la composition 
du microbiote intestinal de rats, variant selon 
leur régime ou leur activité physique, modifie 
les concentrations sanguines de ghréline,  la 
seule hormone peptidique oregixène, produite 
par l’estomac, et de leptine, une hormone pep-
tidique anoregixène sécrétée par le tissu adi-
peux. Plus leur flore contient de Bifidobacterium 
et Lacto bacillus, et moins elle est riche en 
Prevotella, plus la concentration de ghréline est 
faible (ce qui réduit le besoin de manger) et plus 
la concentration de leptine est élevée, ce qui a 
également un effet coupe-faim.

Comment les bactéries intestinales modi-
fient-elles ces messagers de l’équilibre alimen-
taire ? Au contact des nutriments ou des acides 
biliaires, les bactéries produisent de multiples 
métabolites, capables de modifier la synthèse 
des messagers intestinaux. Ce sont notamment 
des acides gras à chaînes courtes, des molécules 
de deux ou trois atomes de carbone qui résultent 
de la dégradation des fibres végétales. Ils sont 
très abondants dans le côlon : ce sont pour l’es-
sentiel l’acétate (60 % des acides gras), le pro-
pionate (20 %) et le butyrate (20 %).
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Les principales structures cérébrales 
impliquées dans la consommation 
alimentaire, en bleu celles régulant 
nos besoins énergétiques, en rouge, 
celles impliquées dans le plaisir  
et l’alimentation émotionnelle.  
Toutes interagissent pour contrôler 
notre comportement alimentaire.

selon les enzymes bactériennes dont elles dis-
posent. Ainsi, les individus de type B dégradent 
mieux les hydrates de carbone (des glucides 
ou sucres complexes contenus notamment 
dans les féculents – riz, pâtes, pommes de 
terre ou pain) et les protéines d’origine ani-
male. Les sujets de type P, quant à eux, ont des 
enzymes spécialisées dans la dégradation des 
fibres végétales (tout comme ceux de type 
Ruminococcus d’ailleurs), mais « digèrent » 
moins bien les protéines et les lipides. En 
outre, les personnes de type P disposent de 
plus d’espèces bactériennes que les types B, ce 
qui les rend moins vulnérables aux dérègle-
ments profonds et durables du microbiote, ces 
dysbioses étant à l’origine de nombreuses 
pathologies métaboliques, comme l’obésité.

En outre, depuis quelques années, les 
scientifiques ont découvert que le microbiote 
intestinal est capable de modifier les messages 
régulant notre prise alimentaire. Les premiers 
indices en ce sens proviennent des souris axé-
niques dépourvues de microbiote. Ces ani-
maux mangent bien plus que leurs congénères 
en bonne santé, probablement pour compen-
ser le fait qu’ils ne dégradent pas les fibres 
végétales et disposent donc de moins d’ap-
ports énergétiques. De plus, en  2013, Erik 
Schéle, de l’université de Goteborg, en Suède, 
et ses collègues ont montré que les souris axé-
niques possèdent, dans leur noyau arqué 
hypothalamique, plus de neuropeptides Y ou 
NPY, qui stimulent les neurones orexigènes, 
et moins de neuropeptides POMC/CART, qui 
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INDISPENSABLES À NOTRE SANTÉ

> pour caseinolytic peptidase B protein homolog). 
Dans certaines conditions, elle traverse les 
villosités intestinales, circule dans le sang et 
atteint le cerveau, où elle active les neurones 
anorexigènes du noyau arqué. D’où une réduc-
tion de la prise alimentaire.

VERS UNE « NUTRITION 
PERSONNALISÉE » ?

Ainsi, la flore intestinale modifie très pro-
bablement notre équilibre alimentaire, via 
divers mécanismes qui ne sont encore pas 
tous identifiés. Or de nombreux facteurs liés 
à notre mode de vie influent sur la composi-
tion de notre microbiote : l’alimentation, mais 
également l’âge, l’exercice physique, ou les 
médicaments et antibiotiques que nous 
consommons. Toutefois, d’après les études 
scientifiques récentes, analysées en  2018 
dans une large revue de la littérature par 
Maartens Van de Guchte, de l’institut Micalis 

Or on a récemment montré que l’acétate 
pénètre dans le cerveau et provoque un effet 
anorexigène en stimulant l’expression du pep-
tide POMC dans le noyau arqué (ce qui active 
ses neurones anorexigènes), et en diminuant 
celle d’un autre peptide qui stimule normale-
ment les neurones orexigènes. Quant au pro-
pionate et au butyrate, en quantité moindre 
dans la circulation sanguine, ils agissent en 
stimulant la synthèse de peptides anorexi-
gènes, notamment GLP1 et PYY, par les cel-
lules intestinales.

Par ailleurs, des protéines des bactéries 
elles-mêmes, qui constituent leur enveloppe, 
leurs cils ou leurs flagelles (des prolonge-
ments dotés de fonctions sensorielles ou 
motrices), régulent aussi le comportement 
alimentaire. L’une d’entre elles a été identifiée 
en 2017 par Sergueï Fetissov, de l’Inserm à 
Rouen, et ses collègues : la protéine homo-
logue à la peptidase caséinolytique B (ClpB 

L’hypothalamus est  
le principal centre 
cérébral de notre prise 

alimentaire. Dans son noyau 
arqué, il contient deux 
popula tions de neurones  
qui communiquent avec  
des structures cérébrales 
supé rieures responsables du 
comporte ment alimentaire.
Les premiers neurones, dits 
« orexi gènes » (en bleu dans le 
cercle de la figure ci-contre), 
stimulent la prise 
alimentaire ; ils sont activés 
par la ghréline et inhibés par 
le glucose, la leptine et 
l’insuline. Le glucose, source 
d’énergie de toute cellule, est 
présent dans le sang et les 
tissus, dont l’hypothalamus. 
L’estomac sécrète la ghréline 
en quantité d’autant plus 
élevée qu’il est vide ; le tissu 
adipeux produit de la leptine 
quand les réserves de graisse 
augmentent ; et le pancréas 
libère l’insuline quand  
la concentration sanguine  
de glucose augmente.  
Les seconds neurones, dits 

« anorexigènes » (en orange 
dans le cercle), diminuent la 
prise alimentaire ; ils sont 
activés par le glucose, la 
leptine et l’insuline. En outre, 
le nerf vague, reliant 
l’esto mac et les intestins au 
tronc cérébral puis au noyau 
arqué, module la prise 
alimentaire.
C’est grâce à l’échange d’une 
trentaine de messagers,  
des peptides, produits 
notamment par notre 
microbiote intestinal, que 
cerveau et intestin régulent 
notre comportement 
alimentaire. Ces peptides ont 
tous des propriétés 
anorexigènes – ils sont censés 
couper l’appétit –, à 
l’exception de la ghréline, 
seule hormone orexigène  
à ce jour identifiée. En effet, 
les neurones orexigènes du 
noyau arqué ont des 
récepteurs de la ghréline,  
et sont donc activés quand la 
ghréline est libérée par 
l’estomac dans la circulation 
sanguine et vient se lier à eux. 

Puis ces neurones activent 
des neurones secondaires 
dans l’hypothalamus latéral, 
lequel sécrète à son tour 
d’autres messagers 
peptidiques secondaires.
À l’inverse, tous les autres 
peptides intestinaux sont 
anorexigènes et coupent 
l’appétit. Les mieux étudiés 
sont la cholécystokinine 
(CCK), le glucagon-like 
peptide-1 (GLP-1)  
et le peptide YY (PYY).  
Des cellules du duodénum  
et du jéjunum, deux portions 
de l’intestin grêle, sécrètent 
la CCK en réponse à l’arrivée 
d’aliments. Ce peptide 
contribue à la sensation  
de rassasiement et son 
récepteur est exprimé sur les 
terminaisons du nerf vague ; 
ainsi, des études ont montré 
que l’ablation du nerf vague 
abolit l’effet anorexigène de 
la CCK. Mais quand ce nerf 
est stimulé par la CCK,  
il active le tronc cérébral,  
qui se projette ensuite sur  
le noyau paraventriculaire : 

ses neurones anorexigènes  
se mettent alors en action. 
De plus, la CCK inhibe  
la synthèse de ghréline et 
ralentit la vidange gastrique. 
Des actions qui concourent à 
l’impression de rassasiement.
De même, le GLP1 et le PYY, 
produits dans la partie distale 
de l’intestin, sont libérés dès 
15 minutes après le début  
du repas ; ils stimulent les 
neurones anorexigènes du 
noyau arqué paraventriculaire 
et ralentissent la vidange 
gastrique. Ce sont 
d’importants messagers 
de la satiété.
Comme tous ces peptides 
possèdent des récepteurs 
dans le noyau arqué, ils 
activent ses différentes 
populations de neurones, 
qui, à leur tour, sécrètent des 
neurotransmetteurs dont 
l’action aboutit ou non à la 
prise alimentaire. Mais ces 
molécules interviennent 
également dans le système 
cérébral de la récompense, 
puisque leurs récepteurs  
y sont présents. Dès lors,  
si l’on injecte de la ghréline 
dans l’aire tegmentale 
ventrale de rats rassasiés, ces 
derniers se remettent  

LES NEURONES DE LA FAIM 
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