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HOMEOSTASIE GLUCIDIQUE COMMUNICATION INTER-ORGANES

Hypothalamus

Voies nerveuses

GLP-1, GIP, CCK... afférentes

Intestin

UN DIALOGUE COMPLEXE...
NOTAMMENT ENTRE L’'INTESTIN ET LE CERVEAU



GLUCOSE SENSING AXE « INTESTIN-CERVEAU-PERIPHERIE »
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DIABETE DE TYPE 2

Duparc et al., ARS, 2011
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Glucose RESISTANCE A L'INSULINE



THERAPIE NOUVELLE SOLUTION ?77?

CONTROLER LAXE INTESTIN—CERVEAU
POUR AMELIORER LETAT DIABETIQUE




HORMONES ET NEUROTRANSMETTEURS




METABOLISME GLUCIDIQUE

AXE INTESTIN-CERVEAU
- REGULATION HORMONALE -



L'EXEMPLE DU GLUCAGON LIKE-PEPTIDE 1 (GLP-1)

SECRETION INSULINE
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LEXEMPLE DU GLUCAGON LIKE-PEPTIDE 1 (GLP-1)

Knauf et al., JC/, 2005
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METABOLISME GLUCIDIQUE

AXE INTESTIN-CERVEAU
- REGULATION NERVEUSE -



FOCUS SUR L'INTESTIN SYSTEME NERVEUX ENTERIQUE (SNE) - LE « SECOND CERVEAU »

Myenteric plexus

Submucosal plexus

Lumen

Mucosa
Muscularis Mucosae

Submucosa

Circular muscle

Longitudinal muscle




FOCUS SUR LE SYSTEME NERVEUX ENTERIQUE (SNE) REGUL. NERV. INTRINSEQUE
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AFFERENCES NERYEUSES REGUL, NERY. EXTRINSEQUE
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METABOLISME GLUCIDIQUE

AXE INTESTIN-CERVEAU
- REGULATION NERVEUSE —

EXTRINSEQUE




AXE INTESTIN - CERYEAU YOIES NERVEUSES AFFERENTES
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GLP-1 ET AFFERENCES YAGALES
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MICROBIOTE ET AFFERENCES VAGALES
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METABOLISME GLUCIDIQUE

AXE INTESTIN-CERVEAU
- REGULATION NERVEUSE —

INTRINSEQUE




FOCUS SUR LE SYSTEME NERVEUX ENTERIQUE (SNE) REGUL. NERV. INTRINSEQUE
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FOCUS SUR LES IPAN (NEURONES PRIMAIRES AFFERENTS INTRINSEQUES)

Neurogastroenterology & Motility

™ POTENTIAL ROLE: IPAN / GUT-BRAIN AXIS

The gut microbiome restores intrinsic and extrinsic nerve

function in germ-free mice accompanied by changes in
calbindin

K. A. MCVEY NEUFELD, ", A. PEREZ-BURGOS, " Y. K. MAO, " J. BIENENSTOCK",} & W. A. KUNZE™ T
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FOCUS SUR LE SYSTEME NERVEUX ENTERIQUE (SNE) REGUL. NERV. INTRINSEQUE
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nNNOS: neuronal Nitric Oxide Synthase
ChAT: Choline Acetyl Transferase

FOCUS SUR LES MOTONEURONES
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Chandrasekharan and Srinivasan, Neurogastroenterology and Motility, 2007



AXE « INTESTIN-CERYEAU » PARTIE PROXIMALE DE L'INTESTIN

STOMACH
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SNE DIABETE DE TYPE 2

nNNOS: neuronal Nitric Oxide Synthase
ChAT: Choline Acetyl Transferase

=>» Augmentation du ratio ChAT/nNOS



AXE « INTESTIN-CERYEAU » DIABETE DE TYPE 2
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SNE DIABETE DE TYPE 2

nNNOS: neuronal Nitric Oxide Synthase
ChAT: Choline Acetyl Transferase

=>» Hyper-contractilité intestinale
=>» Augmente |'absorption du glucose
=> Altération axe intestin-cerveau
...Hyperglycémie




RELATION SNE - CERVEAU LIEN AYEC U'HYPER-CONTRACTILITE 7?7

L'INTESTIN SE CONTRACTE...

...QUEL SERAIT L'INTERET DE CETTE « MECANO-DETECTION » DES CONTRACTIONS POUR LE MAINTIEN DE LA GLYCEMIE ???
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THERAPEUTIQUE RESTAURER LAXE INTESTIN - CERVEAU

HYPER-MOTRICITE DUODENALE
= ALTERATION AXE INTESTIN-CERVEAU

CONTROLER LAXE « INTSTIN—CERVEAU »
EN CIBLANT LE SNE
POUR RALENTIR LES CONTRACTIONS DUODENALES




CONCEPT GENERAL LES ENTEROSYNES
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Targeting the Enteric Nervous System
to Treat Metabolic Disorders? “Enterosynes”
as Therapeutic Gut Factors

Claude Knauf*® Anne Abot*® Eve Wemelle*® Patrice D. Cani®*¢
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METABOLISME GLUCIDIQUE ET AXE INTESTIN - CERYEAU CONCLUSION

Spinal pathways

Vagal pathways

Interactions between the microbiota and enteric nervous system during
gut-brain disorders

Steven Fried ", Eve Wemelle ", Patrice D. Cani ™, Claude Knauf™"" Neuropharmacology 197 (2021) 108721
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