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-Bifidobacteria Immunité
-F. prausnitzii  Anti-inflammatoire
-D welbionis  Produit du butyrate
-A muciniphila  perméabilité int.

La Dysbiose intestinale dans l'obésité

Gupta et al, Nature Rev Gastroenterol Hepatol, 2020

 Dysbiose associée à l'obésité, au diabète de type 2 et aux maladies hépatiques
- Diminution de la diversité bactérienne 
- Diminution de bactéries 

potentiellement Bénéfiques :

- Augmentation de bactéries 
potentiellement Néfastes :

-Desulfovibrio spp.
-Proteobacteria
-Prevotella

-Ethanol/phenylacetate (NASH)
-TMAO (risque CV)
-Imidazole propionate/LPS (inflammation et résistance insuline)

Changement du
profil métabo. 

bactérien



Les outils de manipulation du microbiote

Post-biotiques

Protéines ou 
métabolites bactériens

Microbiote sain Microbiote altéré

Microbiote completPro-biotiquesPré-biotiques

Situation physiologique Situation pathologique

Nutriments Bactéries 
spécifiques

Communauté de 
bactéries

• Prebiotics and/or 
probiotics

• Postbiotics
• FMT

Gupta et al, Nature Rev Gastroenterol Hepatol, 2020



Blue edges, Spearman’s rank correlation coefficient > 0.6, adjusted P < 0.05; 
red edges, Spearman’s rank correla on coefficient < −0.6, adjusted P < 0.05

Bacteroides thetaiotaomicron



Bacteroides thetaiotaomicron
Microbiote et altérations métaboliques dans l'obésité

Lutgendorff et al., 2008

Proline-rich 
protein 2A



Bacteroides thetaiotaomicron
Effet de l'administration de Bacteroides thetaiotaomicron dans un modèle murin d'obésité 

+ Amélioration des paramètres inflammatoires (cytokines)
et métaboliques (utilisation de certains aa Gln) 

HFD
Fat Calories 

(60%)



Glutamine, Microbiote et métabolisme 

Oral Glutamine Supplementation during obesity: 
pre-clinical data in rodents

14 Sept 2023

Glutamine - Diminution de la masse grasse 
- Augmentation de la masse maigre
- Restauration de la perméabilité intestinale
- Modification de l'homéostasie glucidique
- Diminution des taux plasmatiques de leptine et augmentation des 

taux d'adiponectine
- Diminution de bactéries potentiellement négatives (protéobacteries)
- Changements importants du métabolisme du microbiote intestinal+/- stressCandice Lefevre 

(PhD student)



BA IR

BA IIR
Microbiote
patients obeses

HHB : Healthy High BMI  Obèses métaboliquement sains
UHB : Unhealthy High BMI  Obèses avec complications métaboliques

Le pool des AB dérégulés dans l'obésité



Le pool des AB dérégulés dans l'obésité
Profil des acides biliaires en UPLC

 Rôle de l'UDCA ? 
Hépatique, sanguin et fécal



Microbiote intestinale et Acides Biliaires



Niveaux altérés d'A muciniphila dans l'obésité 



Effets d'A muciniphila dans l'obésité 



Mécanismes d'action d'A muciniphila
Akkermansia muciniphila secretes a glucagon-like peptide-1-inducing protein that improves 
glucose homeostasis and ameliorates metabolic disease in mice



Mécanismes d'action d'A muciniphila



Corpulence

Thermogenèse

Infiltration lipidique au niveau du foie (stéatose) 

Homéostasie glucidique

Mécanismes d'action d'A muciniphila



Mécanismes d'action d'A muciniphila



Mécanismes d'action d'A muciniphila

Paramètres Cibles Effets
Métabolisme 

glucidique
insulinémie, résistance à l'insuline et 

sensibilité à l'insuline

Métabolisme 
lipidique

Cholestérol total (ok) 
Triglycérydes et LDL-c (Rien)

Enzymes & met.
Hépatique

AST, GGT, LDH, Creatine kinase 

Paramètres 
anthropométriques

Poids corporel, masse grasse, tour de taille, 
tour de hanche



Conclusion sur les probiotiques

o Mécanismes d'action identifiés !!! 

o Nouvelles cibles pro-/post-biotiques à tester ? 
• Bacteroides thetaiotaomicron
• Dysosmobacter welbionis

o Effets différentiels des probiotiques : 
• Homme vs Souris
• Homme vs Homme

• Protéine P9
• Dysosmobacter welbionis
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