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ACTIVATION CENTRALE À LA SUITE D’UNE 

STIMULATION VAGALE CHRONIQUE CHEZ LE PORC :

APPORTS DE L’IMAGERIE FONCTIONNELLE

CENTRAL ACTIVATION AFTER CHRONIC VAGUS NERVE STIMULATION

IN PIGS: CONTRIBUTION OF FUNCTIONAL IMAGING

Par Arnaud BIRABEN, Sylvie GUERIN, Éric BOBILLIER, David VAL-LAILLET et Charles-Henri MALBERT(1)

(Communication présentée le 23 octobre 2008)

La stimulation vagale chronique (VNS), une thérapeutique de l’épilepsie pharmacorésistante, serait
capable chez l’animal et chez l’homme de modifier le comportement alimentaire. Le but de notre
étude était de préciser l’impact de la VNS sur le comportement alimentaire du porc pris comme modèle
de l’homme et d’étudier l’origine de ses effets potentiels. La VNS conduit au bout de cinq semaines
à une réduction de la quantité d’aliment ingéré. Cette réduction n’est pas la conséquence de la sti-
mulation des efférences vagales, la compliance ou l’évacuation de l’estomac, n’étant pas modifiée.
Par contre, la VNS provoque une réorganisation de l’activation cérébrale mettant vraisemblablement
en jeu les structures sous-corticales impliquées dans le processus de récompense. L’activation du bulbe
olfactif au cours de la VNS est probablement l’un des éléments à l’origine des modifications drastiques
des préférences alimentaires en faveur des lipides.

Mots-clés : stimulation vagale chronique, imagerie fonctionnelle cérébrale, comportement alimentaire, modèle
porcin.
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Chronic vagus nerve stimulation (VNS), used to treat refractory epilepsy, has the potential to alter
food intake in animals and humans. The aim of our study was to evaluate the impact of VNS on the
feeding behaviour of pigs used as a human model, and to investigate the origin of its potential effects.
Food intake was significantly decreased after five weeks of chronic VNS. This reduction was not due
to stimulation of the vagus efferents as neither gastric compliance nor gastric emptying was altered.
VNS triggered a reorganisation of brain activation, probably via subcortical structures involved in the
reward mechanism. The activation of the olfactory bulb during VNS is probably one of the mecha-
nisms responsible for the drastic changes in food preference in favour of lipids.

Key words: chronic vagus nerve stimulation, functional brain imaging, feeding behaviour, pig model.
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L’obésité atteint actuellement près de 20 % de la population
mondiale (Froguel et al. 2001). En réponse à cette situation épi-
démiologique alarmante, les options thérapeutiques restent limi-
tées. Dans le cas de l’obésité morbide, l’option thérapeutique
la plus efficace pour une réduction pondérale à long terme est
la chirurgie (Tessier & Eagon, 2008). Parmi les stratégies chi-
rurgicales dites « bariatriques », la déviation gastrique avec
une anse de Roux en Y constitue le traitement actuel dont les
effets sont les plus durables (DeMaria & Jamal, 2005).
Cependant, cette intervention, relativement complexe, peut
présenter des effets secondaires néfastes (Andres et al. 2007) et
sa réversibilité reste problématique (Gumbs et al. 2007). Il est
donc logique que la communauté scientifique cherche à déve-
lopper des alternatives à cette intervention. Le contrôle de la
prise de nourriture et plus généralement du comportement ali-
mentaire procède d’une régulation nerveuse et humorale. Les
signaux à l’origine de ces régulations sont générés au niveau péri-
phérique pour être interprétés par le système nerveux central.
Les informations sensorielles mécaniques, chimiques et humo-
rales produites par l’arrivée de la nourriture dans la partie proxi-
male du tube digestif sont véhiculées vers le cerveau notamment
par le nerf vague (Schwartz 2000 ; Schwartz 2004). Comme
celles-ci déclenchent une sensation de satiété, il était tentant
de les mimer, afin de moduler le comportement alimentaire et,
par là, d’obtenir une alternative aux méthodes de chirurgie baria-
trique actuelles.

Introduite durant la dernière décennie, la stimulation vagale
chronique (VNS) est classiquement utilisée pour traiter l’épi-
lepsie réfractaire chez l’homme. Cette méthode possède un effet
immédiat sur les crises épileptiques et présente un effet pro-
phylactique progressif sur leur fréquence et leur intensité
(Murphy 2008). Indépendamment de ces effets anti-épileptiques,
certains des patients soumis à une stimulation vagale chronique
présentaient des altérations du comportement alimentaire
(Burneo et al. 2002). Cet effet secondaire a conduit à explorer
la possibilité d’une modification intentionnelle de la satiété chez
un modèle animal sain. Ainsi, chez le rat, la stimulation chro-
nique bilatérale des troncs vagaux conduit à une réduction de
la masse corporelle sans modification de la prise de nourriture
pour certains (Krolczyk et al. 2001) et avec une réduction de
cette dernière pour d’autres (Bugajski et al. 2007). Une modi-
fication de la composition corporelle en faveur de la masse
maigre mais sans réduction de la prise alimentaire a été égale-
ment récemment observée chez le porc en croissance au cours
de la stimulation bilatérale des troncs vagaux (Sobocki et al.
2006). Cependant, l’origine des effets observés est encore lar-
gement hypothétique, la plupart des études publiées se limitant
à l’aspect phénoménologique de la réduction pondérale. De plus,
la réalité d’une stimulation nerveuse reste à démontrer car toutes
les études citées précédemment ont réalisé une stimulation en
tension sans contrôle de l’impédance des électrodes.

Notre étude a pour objectif d’une part, de préciser l’évolution
du comportement alimentaire au cours de la stimulation élec-
trique vagale bilatérale et d’autre part, d’étudier l’origine pos-

sible de ses effets. Celle-ci peut être périphérique car la stimu-
lation électrique peut modifier l’activité des efférents vagaux
et réduire ainsi la vitesse d’évacuation de l’estomac. En effet,
le ralentissement de la vitesse d’évacuation de l’estomac
conduit chez l’homme à la prolongation de la sensation de satiété
et donc, à une réduction de l’ingestion (Lee et al. 2004). À l’in-
verse, l’origine des effets observés sur le comportement ali-
mentaire peut procéder d’une réorganisation des réseaux neu-
ronaux centraux. En effet, la stimulation semi-aiguë des troncs
vagaux chez le rat conduit à une neurogenèse dans le bulbe
rachidien (Bauer et al. 2005). Nous avons choisi de réaliser nos
études chez un modèle porcin car il est largement reconnu pour
les études sur la régulation du métabolisme et de l’ingestion
(Johansen et al. 2001 ; Larsen et al. 2002) ; Xi et al. 2004). De
plus, les similarités anatomo-fonctionnelles entre le tube diges-
tif proximal du porc et celui de l’homme sont bien documen-
tées (Malbert & Horowitz 1997). Enfin, les réponses vasculaires
et immunitaires cérébrales sont très proches chez le porc et chez
l’homme (Vodicka et al. 2005).

COMPORTEMENT ALIMENTAIRE AU COURS
DE LA STIMULATION VAGALE CHRONIQUE

Les rares travaux relatifs à l’effet de la stimulation vagale
chronique sur le comportement alimentaire, chez le rat et chez
le porc, utilisent des stratégies de stimulation différentes de celles
classiquement utilisées chez l’homme dans un contexte théra-
peutique. Ainsi, les travaux antérieurs font appel à une stimu-
lation en tension qui provoque une atténuation des effets au
cours du temps, du fait de la superposition d’une résistance para-
site à la jonction nerf/électrodes de stimulation (McLachlan
1997). C’est pourquoi, dans une première expérience, nous
avons exploré à moyen terme (deux mois), l’effet d’une sti-
mulation vagale bilatérale chronique en courant sur le com-
portement alimentaire.

Matériels et méthodes

L’expérience a été menée chez douze truies Large White, âgées
de 3 mois et pesant 35 ± 2 kg au début de l’expérience. Deux
paires de deux électrodes ont été implantées autour des troncs
vagaux dorsaux et ventraux de chaque animal. Cette inter-
vention, réalisée sous anesthésie générale par inhalation contrô-
lée d’isoflurane (2,2 MAC) nécessite une approche par thora-
cotomie distale de façon à placer les électrodes immédiatement
au-dessus du diaphragme. La localisation pré-diaphragmatique
permet d’éviter une stimulation éventuelle des afférents et effé-
rents de et vers le larynx, les poumons et le cœur. Une injec-
tion de morphinique vient compléter l’analgésie à la demande.
Dans un premier groupe de six truies, les électrodes ont été
connectées à un stimulateur vagal en courant, possédant deux
canaux séparés et synchronisés par une horloge unique. Ce mon-
tage particulier permet d’appliquer simultanément une stimu-
lation aux deux troncs vagaux, tout en assurant une adaptation
permanente de l’impédance sur chaque tronc vagal (brevet
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INRA 07P0544). Dans le second groupe, témoin, les truies ne
portent pas de stimulateur vagal et les extrémités distales des
électrodes sont court-circuitées.

Chez les animaux du premier groupe, les stimulations ont
débuté deux semaines après l’intervention chirurgicale. À
l’exception de l’intensité de stimulation, les autres paramètres
de stimulation sont fixés pour la totalité de l’étude (fréquence
des trains d’impulsions: 30Hz, durée de l’impulsion: 1 ms, durée
du train d’impulsions : 30 secondes, intervalle entre les trains
d’impulsions : 5 min). L’intensité de stimulation est progressi-
vement augmentée par pallier de 1,6 mA, de façon à atteindre
la valeur optimale de 2,5 mA après deux semaines. Elle est main-
tenue par la suite tout au long de la période expérimentale.

Une fois l’intensité de stimulation optimale atteinte, les ani-
maux ont accès à la nourriture une fois par jour durant 30
minutes. La quantité de nourriture fournie (2,2 kg) correspond
à deux fois la ration nécessaire pour des animaux de stade phy-
siologique identique. L’auge est placée sur une jauge de
contrainte, elle-même reliée à un système informatisé de
mesure, de façon à enregistrer en temps réel le poids de nour-
riture résiduel. Un logiciel permet, à partir de ces données, de
calculer la quantité de nourriture ingérée en fonction du
temps, la vitesse unitaire d’ingestion et la microstructure du
repas, i.e. le nombre et la durée des arrêts de l’activité d’inges-
tion au cours du repas (Lepionka et al. 1997).

Résultats

Après trois semaines de stimulation à l’intensité optimale, la
quantité de nourriture ingérée au cours du repas par le groupe
stimulé est inférieure à celle consommée par le groupe témoin
(1123 ± 20,0 versus 1508 ± 28,7 g, p<0,05). Cette réduction
est apparente dès les 10 premières minutes du repas (391 ± 21,5
versus 523 ± 23,0 g, p<0,05) et se maintient tout au long de ce
dernier. Elle ne résulte pas d’un accroissement de la durée et du
nombre des périodes sans activité d’ingestion au cours du
grand repas, lesquels ne sont pas significativement différents
entre les groupes. Elle provient d’une réduction significative de
la vitesse d’ingestion (37 ± 5,6 versus 44 ± 5,1 g. min-1,
p<0,05). La réduction de la consommation d’aliment se traduit
par un gain pondéral inférieur chez les animaux du groupe sti-
mulé par rapport aux animaux du groupe témoin (7,7 ± 0,3
versus 14,8 ± 0,4 kg, p<0,05, sur une période de six semaines
de stimulation).

En résumé, la stimulation vagale chronique bilatérale, en uti-
lisant des paramètres de stimulation identiques à ceux utilisés
chez le patient épileptique, conduit à une réduction notable de
la quantité d’aliment ingéré et par voie de conséquence, à une
réduction de même ordre du gain pondéral chez l’animal en
croissance. L’analyse de la microstructure du repas montre que
la réduction de la quantité d’aliment ingéré ne provient pas
d’une augmentation des périodes sans ingestion. Ceci conduit
à penser que la réduction de la prise alimentaire ne procède pas
d’une altération de la compliance gastrique pourtant contrôlée

par un réflexe vago-vagal (Distrutti et al. 1999). En effet, la
manipulation de cette dernière au cours de la distension iso-
barique de l’estomac conduit à une augmentation de la fréquence
et de la durée des périodes sans ingestion (Lepionka et al. 1997,
Lepionka & Malbert 1998).

ACTIVATION POTENTIELLE DES EFFÉRENTS
VAGAUX AU COURS DE LA STIMULATION
VAGALE CHRONIQUE

Bien que la stimulation vagale chronique soit capable de
réduire la quantité de nourriture ingérée, cette stratégie de réduc-
tion pondérale sera vouée à l’échec si par ailleurs, la stimula-
tion vagale conduit à une altération de la physiologie digestive
au travers de l’activation des neurones efférents. Parmi les sys-
tèmes susceptibles d’être modifiés par la stimulation vagale, le
processus d’évacuation du contenu de l’estomac a plus parti-
culièrement retenu notre attention. En effet, d’une part, il est
sous un strict contrôle vagal au travers d’un réflexe duodéno-
gastrique (Blat et al. 2001). D’autre part, une réduction de la
vitesse d’évacuation du repas conduit à une satiété précoce asso-
ciée à un malaise épigastrique perçu désagréablement par le
volontaire sain (Jones et al. 1997 ; Malbert & Horowitz 1997).
C’est pourquoi, il était essentiel de démontrer que la stimula-
tion vagale chronique ne modifiait pas, ou de façon marginale,
le processus d’évacuation du repas par l’estomac.

Matériels et méthodes

Le suivi de l’évacuation du repas par l’estomac a été réalisé chez
les animaux des groupes précédemment décrits après cinq
semaines de stimulation vagale à l’intensité optimale. Ce suivi
a été effectué par imagerie scintigraphique chez l’animal vigile
(Guerin et al. 2001). En pratique, la vitesse d’évacuation des
phases liquide et solide a fait l’objet de deux mesures distinctes.
L’évacuation de la phase liquide a été mesurée à la suite de l’in-
gestion de 500 ml de glucose à 10 % marqué à l’aide de 20 MBq
de 99mTc-DTPA (diéthylène triamine penta acide).
L’évacuation de la phase solide a été mesurée à la suite de l’in-
gestion de 350 g de porridge marqué à l’aide de 80 MBq de
99mTc-colloidal. L’animal est placé dans un statif de Pavlov en
regard de la tête d’une caméra gamma positionnée face à la zone
de projection de l’estomac. Durant les deux premières heures
suivant le repas, une image de la radioactivité dans la zone de
projection gastrique est enregistrée toutes les minutes. Sur ces
images, l’estomac est surligné manuellement et une mesure de
la radioactivité dans cette zone est réalisée en fonction du temps.
Ces données permettent d’extrapoler la vitesse d’évacuation des
repas et plus particulièrement, d’obtenir le temps de demi-éva-
cuation, i.e. le temps nécessaire pour que 50 % du repas ait tran-
sité dans le duodénum.

Résultats

Le temps de demi-vidange de la phase liquide est de 29± 6,7 mn
chez les animaux stimulés versus 34 ± 8,8 mn chez les témoins
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(p>0,05). Celui de la phase solide est de 76 ± 14,0 mn versus
71 ± 18,9 mn (p>0,05). Les vitesses d’évacuation des phases
liquide et solide du repas ne sont donc pas significativement dif-
férentes.

En résumé, ces données couplées à celles obtenues au cours de la
première expérience montrent que la stimulation vagale chronique
ne modifie pas le fonctionnement des efférents vagaux à desti-
nation de la sphère digestive. En cela, la stratégie de stimulation
proposée est donc potentiellement utilisable dans un contexte cli-
nique, puisqu’elle est dénuée d’effets secondaires douloureux. En
outre, l’absence d’effet via les efférents vagaux justifie pleinement
une étude approfondie des modifications des réseaux neuronaux
centraux au cours de la stimulation vagale chronique.

MISE EN ŒUVRE DE RÉSEAUX NEURONAUX
CENTRAUX AU COURS DE LA STIMULATION
VAGALE CHRONIQUE

À l’exception de données obtenues chez le patient épileptique
ou dépressif (Narayanan et al. 2002; Dietrich et al. 2008), aucune
information sur l’activation de structures corticales ou sous-cor-
ticales au cours de la stimulation vagale chronique n’est dis-
ponible chez l’homme sain ou chez l’animal. Pourtant, plusieurs
expériences de neurophysiologie conventionnelle montrent,
chez l’animal, au cours de la stimulation vagale aiguë, la mise
en jeu de plusieurs voies antérogrades intracérébrales en pro-
venance du bulbe rachidien. En utilisant la méthode du traçage
antérograde de voies nerveuses chez le rat, l’injection d’un virus
marqueur dans le bulbe, a entraîné le marquage de neurones dans
la formation réticulée pontine, le cervelet, le noyau parabrachial,
la matière péri-aqueducale, le thalamus, l’hypothalamus et
l’amygdale (Rinaman & Schwartz 2004).

Matériels et méthodes

Le suivi de l’activation corticale et sous–corticale au cours de
la stimulation vagale chronique a été réalisé chez les animaux
des deux groupes précédemment décrits, après cinq semaines
de stimulation vagale à l’intensité optimale. Il a été effectué sur
la base d’une imagerie scintigraphique fonctionnelle cérébrale
couplée a posteriori à une imagerie par résonance magné-
tique. En pratique, le débit sanguin régional, un reflet de l’ac-
tivation neuronale, est évalué par la capture neuronale d’une
radiotraceur lipophile : le 99m Tc–HMPAO (Hexaméthyl-
propylèneamine Oxime). Après sa pénétration dans le neurone,
le radiotraceur, à la suite d’une modification conformationnelle,
ne peut plus quitter le corps cellulaire durant plusieurs heures
(Warwick 2004). Cette propriété permet donc de réaliser un
« instantané» de l’activation cérébrale chez l’animal vigile.
L’imagerie proprement dite est réalisée par la suite chez l’ani-
mal anesthésié, sans pour autant que cette dernière n’influe sur
l’activation cérébrale. L’obtention d’une image fonctionnelle
du cerveau en trois dimensions est réalisée au cours d’une acqui-
sition tomographique par une caméra gamma, munie d’un
collimateur dit «Fan-beam» qui permet une résolution spatiale

accrue par rapport à un collimateur conventionnel tel que celui
utilisé durant l’expérience précédente.

L’imagerie fonctionnelle est inutilisable en temps que telle car
l’activation due à la seule stimulation vagale est noyée dans le
concert des activations associées à la vie de relation. C’est pour-
quoi, il est nécessaire de réaliser une étude statistique compa-
rant l’état stimulé à celui de non stimulé, afin d’éliminer les acti-
vations aléatoires propres à chaque sujet. Cette étude statistique,
réalisée grâce au logiciel SPM (The Wellcome Dept of Imaging
Neuroscience, London) modifié pour être utilisable chez le porc,
exige que les cerveaux soient anatomiquement identiques,
une condition naturellement impossible à obtenir même chez
des animaux issus d’une même souche. Afin d’atteindre cet
objectif, l’ensemble des cerveaux est rapporté à un référentiel
commun consistant en une image de résonance magnétique en
mode T1 (Barnden et al. 2000). Celle-ci est également réfé-
rencée à un atlas stéréotaxique du cerveau de porc (Felix et al.
1999) afin d’identifier les structures cérébrales.

Résultats

À l’issue de l’étude statistique de premier niveau, n’incluant pas
de co-variables, l’activation différentielle cérébrale entre les ani-
maux des groupes stimulés et témoins implique :

(i) les aires dorsales et ventrales du bulbe rachidien incluant le
noyau du tractus solitaire et le noyau dorsal moteur du vague,
(ii) le noyau médian du cervelet,
(iii) le bulbe olfactif.

L’étude de second niveau, incluant dans l’analyse statistique la
vitesse unitaire d’ingestion en temps que co-variable, montre l’ac-
tivation préférentielle de l’hippocampe et du globus pallidus.

Au total, l’imagerie fonctionnelle cérébrale permet d’identifier
trois groupes d’aires cérébrales chez les animaux du groupe sti-
mulé. Le premier correspond à des structures classiquement asso-
ciées à l’activation vagale : noyau du tractus solitaire, noyau
dorsal moteur du vague. L’existence d’activations à ce niveau
vient conforter la méthodologie employée. Le second groupe
inclut des structures déjà potentiellement reconnues comme
impliquées dans le comportement alimentaire et au cours de l’ac-
tivation du nerf vague via notamment la distension gastrique
aiguë non nociceptive. Ainsi, l’hippocampe et le globus palli-
dus, indépendamment de leur rôle bien connu dans les processus
mnésiques, sont-ils associés aux processus de récompense mis
en jeu au cours de la distension de l’estomac (Ladabaum et al.
2001). Il s’agit là de la mise en œuvre de structures directement
en rapport avec le comportement alimentaire et il est probable
que ces dernières représentent un élément clé permettant de
comprendre l’efficacité de la stimulation vagale chronique sur
la réduction du volume du repas. Il faut voir ici une remarquable
convergence avec le mode d’action des dérivés modulant les
récepteurs canabinoides de type I, qui sont précisément ciblés
pour réduire le niveau d’ingestion chez l’homme (Pagano et al.
2008). Le dernier groupe est constitué de structures qui, a priori,
sont éloignées fonctionnellement de la régulation du compor-
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Figure 1 : Évolution de la quan-
tité d’aliment ingéré quotidienne-
ment en fonction du temps chez
deux groupes de porcs, l’un ayant
subi une intervention fictive et
l’autre ayant reçu une stimula-
tion vagale chronique des deux
troncs vagaux pré diaphragma-
tique. Une semaine après l’inter-
vention, le courant de stimulation
est progressivement accru de façon
à atteindre une valeur optimale
de 2,5 mA en deux semaines (noté
j1 sur le graphique). Notez l’aspect
progressif de la divergence entre les
courbes issues des animaux
témoins et stimulés. Celles-ci
deviennent significativement dif-
férentes 3 semaines après le début
de la stimulation à intensité
constante.
* Marque une différence statistique
à p<0,05 entre les deux groupes,
n = 6 pour chacun des groupes.

Figure 2 : Différence statistique
d’activation cérébrale entre un
groupe d’animaux témoins et un
groupe d’animaux ayant reçu une
stimulation vagale chronique 
(n = 6 pour chaque groupe). Les
différences d’activation sont repré-
sentées en rouge et plaquées sur une
image de résonance magnétique
moyenne obtenue chez 12 sujets de
même âge et de même race.
L’activation bulbaire a été suppri-
mée par un masquage des structures
avant le calcul statistique. Notez (i)
l’activation bulbaire et cérébelleuse
et (ii) la mise en jeu des structures
hippocampiques liées au phéno-
mène de récompense. Ligne du
haut: représentation axiale, ligne du
milieu : représentation sagittale,
ligne du bas : représentation coro-
nale.
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tement alimentaire. Le cervelet n’est pas uniquement un
centre moteur sous-cortical, il contribue significativement à des
régulations viscérales. Plusieurs études montrent le lien bi-direc-
tionnel existant entre le cervelet et l’hypothalamus (une struc-
ture qui ne peut être visualisée actuellement par l’imagerie fonc-
tionnelle) (Onat & Cavdar, 2003; Cavdar et al. 2008). Les fibres
cérébello–hypothalamiques se terminent dans la quasi totalité
des noyaux hypothalamiques et, plus particulièrement, dans ceux
responsables du comportement alimentaire (Zhang et al. 2003).
Des études comportementales viennent confirmer ce lien en
montrant des modifications importantes du comportement
alimentaire à la suite de lésions cérébelleuses n’entraînant pas
de déficit moteur (Mahler et al. 1993). Au même titre que le
cervelet, le bulbe olfactif correspond à une structure qui, a priori,
n’aurait pas de relation fonctionnelle avec la stimulation
vagale. Pourtant, les neurones du bulbe olfactif modifient leur
fréquence de décharge au cours de la distension de l’estomac
(Garcia-Diaz et al. 1985 ; Garcia-Diaz et al. 1988).

MODIFICATIONS DES PRÉFÉRENCES
ALIMENTAIRES AU COURS DE LA
STIMULATION VAGALE CHRONIQUE

L’importance de l’activation d’une part et le rôle premier des
neurones du bulbe olfactif dans la genèse des préférences ali-
mentaires d’autre part nous ont conduits à réaliser une étude
complémentaire. Celle-ci était d’autant plus importante pour
une meilleure compréhension des mécanismes mis en jeu par
la stimulation vagale chronique que le bulbe olfactif n’est pas
visible par l’imagerie fonctionnelle chez l’homme.

Matériel et méthodes

Deux groupes de quatre animaux, différents de ceux déjà uti-
lisés, ayant subi le même traitement chirurgical et post-chi-
rurgical ont été utilisés pour cette étude. Trois repas ont été pré-
sentés quotidiennement aux animaux au moyen d’un automate
qui fournissait simultanément trois types d’aliments, dans un
système d’auges séparées. L’automate délivrait 600 g d’aliment
dans chaque auge de telle façon que l’animal avait la possibi-
lité d’ingérer au total 1800 g d’aliment par repas. Trois types
d’aliments étaient présentés de façon aléatoire à chaque repas :
un aliment standard identique à celui utilisé pour les expériences
précédentes, un aliment enrichi en lipides au moyen de l’ad-
jonction de graisses animales et végétales et un aliment enri-
chi en glucides par l’adjonction de saccharose. Les trois aliments
étaient conçus pour avoir la même concentration calorique (340
kcal pour 100 g). Au cours de chaque repas, l’automate enre-
gistrait en continu le poids d’aliment résiduel dans chaque auge,
de telle façon qu’a posteriori, il était possible de suivre l’évolu-
tion des choix alimentaires au cours de chaque repas.

Résultats

Une modification drastique des choix alimentaires est obser-
vée entre le groupe témoin et le groupe stimulé. Les animaux
du groupe stimulé préfèrent quasi exclusivement l’aliment
riche en lipide, alors que ceux du groupe témoin ingèrent de
façon préférentielle l’aliment riche en saccharose (tableau 1).

Cette modification des préférences alimentaires est poten-
tiellement délétère dans la perspective de l’utilisation de la
stimulation vagale chronique comme thérapeutique en chi-
rurgie bariatrique. Si elle existe également chez l’homme, il
conviendra impérativement d’associer à la thérapeutique
chirurgicale un suivi nutritionnel sévère des patients.

En première hypothèse, la modification des préférences ali-
mentaires peut être uniquement due au changement de l’acti-
vité de la sphère olfactive induite par la stimulation vagale chro-
nique. En effet, les aliments ont été conçus pour avoir des profils
d’odeurs nettement différents. Il ne peut pas être exclu que la
modification des préférences alimentaires soit liée au déve-
loppement d’une aversion gustative (Zafra et al. 2006).

CONCLUSIONS
En conclusion, grâce à l’utilisation conjointe de méthodes inva-
sives et de stratégies d’imagerie non invasives, nous avons
montré que la stimulation vagale chronique était susceptible
de réduire la quantité d’aliment ingérée chez un modèle animal
proche de l’homme. L’origine de cette réduction de la consom-
mation alimentaire n’est pas périphérique et n’implique pas une
altération de la compliance ou de l’évacuation de l’estomac. Par
contre, la stimulation vagale chronique provoque, à long
terme, une réorganisation de l’activation cérébrale mettant vrai-
semblablement en jeu les structures sous-corticales impliquées
dans le processus de récompense. L’activation du bulbe olfac-
tif en association avec des modifications drastiques des préfé-
rences alimentaires en faveur des lipides chez les animaux ayant
reçu une stimulation vagale met en exergue le problème d’un
suivi nutritionnel impératif, si cette méthode alternative à la
chirurgie bariatrique devait être utilisée chez l’homme.

Aliment Standard Riche en
glucides

Riche en
graisse

Groupe témoin 5 ± 1,1 86 ± 5,6 8 ± 2,2

Groupe stimulé 13 ± 2,3 4 ± 0,6 81 ± 1,9

Tableau 1 : Pourcentage des trois aliments test ingérés rapporté à l’ingéré quo-
tidien. * significativement différent à p < 0,05.
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