
  

	  
Déclara(on	  d’intérêts	  en	  rapport	  avec	  la	  présenta(on	  
	  
ØAc(vités	  de	  conseil,	  fonc(ons	  de	  gouvernance,	  rédac(on	  de	  rapports	  
	  	   	  Non 	   	  Société(s)	  :	  ……………………………………	  

	  
Ø  Essais	  cliniques,	  autres	  travaux,	  communica(ons	  de	  promo(on	  
	  	   	  Non	   	   	  Société(s)	  :	  ……………………………………	  

	  
ØIntérêts	  financiers	  (ac(ons,	  obliga(ons)	  	  
	  	   	  Non 	   	  Société(s)	  :	  ……………………………………	  

	  
Ø  Liens	  avec	  des	  personnes	  ayant	  des	  intérêts	  financiers	  ou	  impliquées	  dans	  la	  gouvernance	  
	  	   	  Non	   	   	  Société(s)	  :	  ……………………………………	  

	  
ØRécep(on	  de	  dons	  sur	  une	  associa(on	  dont	  je	  suis	  responsable	  
	  	   	  Non 	   	  Société(s)	  :	  ……………………………………	  

	  
ØDéten(on	  d’un	  brevet,	  rédac(on	  d’un	  ouvrage	  u(lisé	  par	  l’industrie	  
	  	   	  Non	   	   	  Société(s)	  :	  ……………………………………	  
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Les modèles chirurgicaux  

de traitement de l’obésité :  
de l’Homme à l’Animal  
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Obésité:  les comorbidités 

Respiratoires 
Apnées du sommeil 
Asthme, hypoventilation  

Cancer   
sein,  utérus 

pancréas , foie, colon 

Métaboliques 
 Dyslipidémie, Diabete de type II  

Cardiovasculaires  
Hypertension, hyperlipidémie 
Insuffisance cardiaque etc,,, ✦	  

✦	  

✦	  
Reproduction   

Amenorhée, Dysménorée ✦	  

✦	  

Psychiatriques 
dépression ✦	  

Gastrointestinales   
Reflux  gastro-oesophagien  

Stéatose hépatique non alcoolique (NASH) 
Calculs biliaires….. 

✦	  



Obesity	  and	  Diabetes	  :	  
	  the	  twin	  epidemics	  
(Simon	  Smyth	  &	  Andrew	  Heron)	  

WHO and Wood Mackenzie 

Ø    15 à 25% des adultes dans la 
population générale. 

Ø    Jusqu’à 70% des sujets obèses et 
diabétiques.  

Ø    70 à 95% des sujets souffrant 
d’obésité morbide (NASH: entre 2 et 
35%; Cirrhose: entre 1 et 12%).  

Ø    20 à 50% des enfants obèses. 

Obésité	  et	  stéatose	  
quelques	  es;ma;ons	  alarmantes…	  



Pharmacothérapie de l’obésité 
 =  

Inefficacité constante  

Quels	  traitements	  pour	  l’obésité	  morbide	  ? 

«La Chirurgie de l’Obésité, une option 
Salvatrice pour des patients de plus en plus 
nombreux » I, Lestienne-Deloze Med. & Nutr. 48, 2012 



Cible de  la thérapie chirurgicale de l’obésité  

Lep2n	  

Tractus gastro-intestinal  



Importance des signaux gastro-intestinaux 
génerés par l’ingestion du repas  

Debas T et al , 1976 



Cible de  la thérapie chirurgicale de l’obésité 
Signaux gastro-intestinaux et leur perception centrale   

Lep2n	  

Tractus gastro-intestinal  



Quels sont les bénéfices de cette 
thérapie chirurgicale de l’obésité ? 



Bénéfices de la chirurgie bariatrique: 

Sjöström et al NEJM 357;8 August 23, 2007 

SOS Group  

Perte de poids durable 



Bénéfices de la chirurgie bariatrique 



Quels sont les mécanismes impliqués ? 

Leptin ✦ 
Plusieurs explications 
Restriction calorique  
Sensibilité a l’insuline   
Sécrétion d’insuline  
Vidange gastrique ?  
Microbiote intestinal ? 



Les modèles expérimentaux de chirurgie bariatrique 



Estomac	  exclu	  	  reste	  
fonc(onnel	  	  

Ø   Sécré<ons	  fundiques	  	  
Ø   Sécré<ons	  endocrines	  de	  

l’antre	  	  

Anse	  bilio-‐pancréa(que	  
Ø   sécré<ons	  	  gastriques	  	  
Ø   	  sécre<ons	  	  duodeno-‐bilio-‐

pancréa<ques	  	  
Ø   Fortes	  concentra<on	  de	  la	  bile	  

Anse	  alimentaire	  
Ø   Poche	  fundique	  et	  anse	  jéjunale	  
Ø   Restric<on	  des	  ingestas	  	  

Colon	  
Ø   Augmenta<on	  des	  protéines	  et	  des	  sucres	  

non	  digérés	  
Ø   Augmenta<on	  de	  putréfac<on	  protéique	  
Ø   Augmenta<on	  produc<on	  des	  AGCC	  

Anse	  commune:	  site	  absorp(on	  
Ø   Augmenta<on	  des	  hydrates	  de	  carbones	  à	  

cause	  du	  court-‐circuit	  gastro-‐duodénum	  
Ø   Réduc<on	  diges<on	  protéique	  
Ø   Diminu<on	  de	  la	  mo<lité	  
Ø   Augmenta<on	  des	  gamma	  Proteobactéries	  	  

Modifica<ons	  de	  la	  physiologie	  diges<ve	  
	  post-‐opératoire	  	  Bypass	  Roux-‐en-‐Y	  



Evolution du poids et de la prise alimentaire   
après Roux-en-Y Bypass chez rat obese  

  

Stylopoulos et al. Obesity ,17: 2009 



Evolution du poids et de la prise alimentaire   
après Roux-en-Y Bypass 

  

Stylopoulos et al. Obesity ,17: 2009 



Modèle	  du	  Roux-‐en-‐Y	  Bypass	  chez	  le	  rat	  	  



Vérification du montage bypass Roux-en-Ychez le rat 

15 min 30 min 

Rat sham 

Transit duodéno-jéjunal 

15 min 30 min 

Court-circuit gastrique 

Anse alimentaire 
(Jéjunum) 

Poche gastrique Anastomose 
gastro-jéjunale 

 données du labo 



ABP (exclue) 

AA 

Anse 
commune 

Aliments 

Témoin 
duodénum 

Témoin 
(jéjunum distal) 

Muqueuse jejunale 
Témoin 

Changements morphologiques après RYGB  
10 mois après le bypass 

M. B. Mumphrey, Neurogastroenterology & Motility 2012 25(1), e70-e79 

Muqueuse jejunale 
RYGB 



Jéjunum	  sham	  	   Anse	  alimentaire	  bypass	  	  	  

600	  
µm	  	  

Changements morphologiques après RYGB  
15 jours après le bypass 

600	  
µm	  	  

*	  

 données non publiées du labo 



Mumphrey et al. Neurogastroenterol, Motil. 2012,  

 Court-Circuit gastrique et Cellules entéro-endocrines  

Bypass gastrique 
 Roux-en-Y 



Anse bilio-pancréatique  

Anse 
Alimentaire 

Anse 
Commune 

Aliments 

100,0µm	  

200,0µm	  

40,00µm	  

augmenta(on	  du	  nombre	  de	  cellules	  à	  mucus	  

Sham	   BYPASS	  

Hyper-proliferation dans les cryptes jejunales 

Cellules Ki67  
positives 

	  données	  non	  publiées	  du	  labo	  

Modification de la muqueuse intestinale   
modèle Rat DIO Bypass Roux-en-Y  



Journal of Pediatric Surgery V45 (5) :  987 – 995, 2010 

Saeidi	  N,	  Meoli,	  L,	  et	  al	  	  SCIENCE	  341JULY 2013 	  

Reprogramming of Intestinal Glucose 
Metabolism  and Glycemic Control 
 in Rats After Gastric Bypass,  

Expression des transporteurs enterocytaires de sucres 



Saeidi	  N,	  Meoli,	  L,	  et	  al	  	  SCIENCE	  341 ; 2013 	  

Utilisation intestinale accrue du glucose par les cellules intestinales 
reprogrammées  =   Amélioration du diabète 

✦	  

Analyse par PET/CT Scan (2-deoxy-2-[18F]fluoro-d-glucose)  
du captage et de l’utilisation du glucose 



Les modèles expérimentaux de chirurgie bariatrique 

Bypass gastrique Roux-en-Y 

Mini gastrique Bypass 



Les modèles expérimentaux de chirurgie bariatrique 

Physiologie post-opératoire dans la sleeve gastrectomie 

Une réduction du volume gastrique 
 diminution de la population de cellules 
produisant la Ghréline (hormone de la faim) 
 

Résection de 80 % du fundus 

Reduction de la primo-digestion par HCl, 
pepsine etc,, 
Absorption des nutriments non optimale  



Sleeve gastrectomie 
Résultat final 

Première section 

Deuxième section 

Volume de l’estomac 
avant : 4 ml 
après : 1 ml 

Volume restant : 25%  

 données non publiées du labo 



Grossissement	  x	  10	  

Améliora<on	  de	  la	  stéatose	  hépa<que	  	  
chez	  les	  rats	  obèses	  après	  SLEEVE	  

Régime hypercalorique 5 semaines post-op, Régime normal  

 données non publiées du labo 



Sham  

TOGD 

Sleeve 

Fundus	  

Antre	  

Antre	  

Duodénum	  

FunduS	  

Observation 
macroscopique 
40 jours postop 

Fundus 

Fundus 

Augmentation de la hauteur  
de la muqueuse fundique  

Sleeve 

Sham 

Adaptation de la muqueuse fundique dans la  
gastrectomie longitudinale  ou Sleeve 

Sleeve 

Sham  

	  données	  non	  publiées	  du	  labo	  



Evolution des Cellules endocrines digestives 
 après une gastrectomie longitudinale chez le rat DIO   

 muqueuse antrale 

Sham 

Sleeve 

Cellules G produisant a gastrine 

Sham 

Sleeve 

40 jours postop 

	  données	  non	  publiées	  du	  labo	  



Ngn3 
ChgA 

IA1 

IA1 

IA1 

IA1 

Math1+ 
Hes- 

Hes+ 
Math1- 

NOTCH 

 Reprogrammation de renouvellement de  l’épithélium 
intestinal et de ses fonctions physiologiques 

Transporteurs 
nutriments  

Cellules 
endocrines 

Cellules à 
mucus 
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