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Le porc représente un modele d’exception pour étudier le comportement alimentaire humain
et les mécanismes neurobiologiques qui le régissent. L’ implémentation chez le modele porcin
d’approches modernes d’imagerie cérebrale in vivo permet aujourd’hui d’étudier les signaux
ou facteurs capables de modifier I’activité et le métabolisme du cerveau, en vue d’améliorer
demain I’alimentation de ’Homme, mais aussi de 1’animal.

Le comportement alimentaire est un
comportement complexe faisant interve-
nir deux voies principales de régulation :
la voie homéostatique et la voie hédo-
nique (Berthoud et Morrison 2008). Alors
que la voie homéostatique se référe
davantage a la régulation interne du com-
portement alimentaire (signaux pepti-
diques, hormonaux et nerveux transmis
par le systeme digestif au circuit central),
la voie de régulation hédonique prend en
compte I’influence de facteurs externes
comme les signaux extéroceptifs liés a
I’aliment (vue, odeur...) ainsi que le con-
texte environnemental et social de la prise
alimentaire. Tous ces facteurs vont modu-
ler la perception affective des propriétés
organoleptiques de I’aliment et fagonner
I’expérience de l’individu (mémoire,
apprentissage). L’ensemble des signaux
intervenant dans la régulation hédonique
ou homéostatique du comportement ali-
mentaire, d’origine périphérique, gastro-
intestinale, endocrinologique et métabo-
lique, véhicule les informations jusqu’au
systéme nerveux central ou elles sont inté-
grées dans un processus cognitif régulant
I’alternance entre ¢tats de faim/appétit et
satiété/rassasiement.

L’étude des mécanismes comportemen-
taux et neurobiologiques qui sous-tendent
I’expression du comportement alimen-
taire et sa modulation via notamment
I’établissement des choix alimentaires
chez le porc représente d’importants
enjeux en termes d’application dans le

domaine de la recherche biomédicale. En
effet, le porc, qui est une espéce omni-
vore, partage de nombreuses caractéristi-
ques communes avec I’Homme en termes
d’anatomie, fonction et développement
de I’appareil digestif et du cerveau (Lind
et al 2007, Sauleau et al 2009, Guilloteau
et al 2010), et s’avére donc un modele
intéressant en recherche biomédicale, et
plus particulierement dans les études en
nutrition et neurosciences. L’intégration
des informations passées et du contexte
environnemental et social pour la régu-
lation du comportement alimentaire
nécessite également de bonnes capaci-
tés d’apprentissage et de mémorisation.
De nombreuses études ont mis en éviden-
ce des capacités cognitives développées
chez le porc dans des tests comporte-
mentaux variés (Lind ef al 2007, Kornum
et Knudsen 2011), soulignant la perti-
nence du modeéle porcin pour 1’étude de
la modulation du comportement alimen-
taire, mais également de I’impact des
nutriments ingérés sur les fonctions co-
gnitives. Ainsi, comprendre sur quelles
bases les choix alimentaires se mettent
en place, et comment se forme I’image
sensorielle de 1’aliment au niveau cen-
tral en fonction de ’expérience de 1’in-
dividu peut notamment aider a compren-
dre I’origine de certains troubles du com-
portement alimentaire chez I’Homme
(aversions, préférences exacerbées, addic-
tions alimentaires) et de pathologies li¢es
a la nutrition, comme 1’obésité ou le
syndrome métabolique.

Dans cette revue, nous allons donc
décrire les similitudes entre le porc et
I’Homme dans le contexte du dévelop-
pement du comportement et des choix
alimentaires, mais aussi au niveau des
réponses cérébrales liées au comporte-
ment alimentaire et a ses pathologies.
Les tableaux 1 et 2 résument les principa-
les similitudes et différences aux niveaux
comportemental, digestif et cérébral entre
le porc et ’humain. Dans la seconde
partie de cette revue, I’accent sera porté
sur les approches d’imagerie cérébrale
fonctionnelle adaptées au modele porcin
dans le cadre des études en alimentation
et nutrition. Les études en neurosciences
menées chez le modéle porcin ont rapide-
ment progressé au cours des dernieres
années et justifient de s’intéresser a ce
modele comme a un « animal médical »
capable d’aider chercheurs et médecins
a comprendre les mécanismes neurobio-
logiques et cognitifs qui sous-tendent le
comportement alimentaire et ses troubles.

1/ Le comportement alimen-
taire chez le modéle porcin

1.1/ Préférences spontanées pour
différents gotits

La saveur de la nourriture joue un role
majeur dans |’établissement des choix

alimentaires. Un bon mode¢le animal
doit donc avoir des capacités sensorielles
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bien développées et partager certaines
caractéristiques avec les humains en ter-
mes de réponses au gotit et a ’odeur.

Le nouveau-né humain, chez qui le
gott est le sens le plus important et le
plus développé, et qui présentera plus
tard une forte acceptation culturelle

pour le goit sucré, réagit spontanément
a une solution sucrée fortement diluée
par une mimique faciale de plaisir et de
satisfaction (Berridge 2000). A I’inverse,
le gotit acide de ’acide citrique provoque
un pincement de 1évres et les flaveurs
ameres sont fortement rejetées, alors que
les solutions salées ou acides diluées ne

déclenchent aucune réponse. Du point
de vue de I’évolution de I’espéce humaine,
la préférence pour le sucré peut étre
interprétée par le fait que ce gott signale
une source d’énergie (glucides) non
toxique et par conséquent sans danger.
L’aversion pour le got amer, a I’opposé,
pourrait prémunir 1’ingestion d’aliments

Tableau 1. Comparaison entre le porc et ’Homme en termes de comportement alimentaire et de systeme digestif.

Pertinence du porc
Théme Parameétre Porc Humain comme modéle de Références
I’Homme
Comportement
Attrait pour le Attrait pour le sucre :
Perception godt sucre - évaluation de Modéle pour I'obésité et les Glaser et al
rimai?e sugré test de; référence I'intensité gustative préférences exacerbées pour | (2000), Val-Laillet
P P du caractére sucré le sucre et al (2010a)
du composé
Alimentaire Régime Omnivore Omnivore Convergence besoins Gandarillas et Bas
alimentaire nutritionnels (2009)
Troubles Hyperphagie, . Val-Laillet et al
alimentaires appétence ?gﬁeﬁgiﬂe’our le Bonne (20103, c ; 2015),
associés a exacerbée pour le sucrg P : Ochoa et al
I'obésité sucre (2015)
- Etude sur réponses aux
Réponses Processus Processus nouveaux aliments, réle de
Emotion/ émotionnelles et de néophobie de néophobie I'expérience Clouard et al
Cognition capacités d’apprentissage da repntissa e - Etude des processus (2012c)
cognitives PP 9 d’apprentissage alimentaire
- Modéle pour anorexie
Anatomie et physiologie du systéme digestif
Organes de . . . Lo . Spurlock et
maniére générale Taille Taille proportionnelle similaire Trés bonne Gabler (2008)
Tractus gastro-
intestinal : Assez bonne
Intestin gréle Longueur (m) 18-20 m 4-7m
Colon 4-5m 1-1,5m
Gandarillas et
Physiologie Processus Similaire Trés bonne Bas (2009),
digestive absorption Guilloteau et al
(2010)
GLUTS Hellekant et
(fructose), Danilova
SGLT1 (Glucose (1996,1999)
ReE:epteurs au et Galactose), Similaire Bonne Wood et Trayhurn
goat T1R2+T1R3 (2003), Shirazi-
(gustatory G- Beechey et al
protein (2011)
gustducin)
Prevotelia Prevotella Arumugam et al
Entérotypes : Ruminococcus Assez bonne (2011),
Ruminococcus Bacteroides Mach et al (2015)
Bacteroidetes
- Escherichia/Shigel | Bacteroidetes Fallani et al
Cgé’g';a“on la Escherichia/Shigella | Assez bonne (2010),
P Lactobacillus Bifidobacteria Wang et al (2013)
Microbiote Streptococcus
intestinal Firmicutes
Phylas (68-79%) Firmicutes (T4%) . Ley et al (2006),
dominants chez Bacteroidetes 1 Tres bonne Guo et al (2008)
les adultes sains Bacteroidetes (26% )
(12-16%)
Phylas .
dominants chez gla”:tlecrlgzset(e?; %) Firmicutes (89%) Trés bonne Ley et al (2006),
les adultes Bacteroidetes (2% ) Guo et al (2008)
obéses (5%)
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potenticllement toxiques. Il en va de
méme pour les autres gotts : le gout
acide peut par exemple constituer une
mise en garde contre des aliments ava-
riés, alors que le gott salé signale 1’ap-

(savoureux) est un indicateur en japonais
d’une bonne source de protéines car il
est naturellement présent dans les ali-
ments d’origine animale. Les effets des
saveurs fondamentales (sucré, salé,

I’animal. Ainsi, Berridge (2000) montre
une convergence des mimiques faciales
entre I’Homme et certains animaux,
comme les primates ou les rongeurs, en
réponse a la perception, sur la langue,
de ces différentes saveurs.

port de minéraux. La saveur « umami »

amer et acide) ont aussi été étudiés chez

Tableau 2. Comparaison entre le porc et lTHomme en termes de cerveau et d’imagerie cérébrale.

Théme Parameétre Porc Humain Pertlpence ¢’:Iu porc comme Références
modéle de ’'Homme
Assez bonne. La masse du
cerveau de porc est
comparable a celle du cerveau
Poids du cerveau 180 g 1,3-1,4 kg de primates non humains, ce Sauleau et al (2009)
qui permet d’obtenir une
bonne résolution spatiale en
imagerie.
Forme du cerveau Bonne. En comparaison, le Lind et al (2007)
(facteur 50 65 facteur d’'isomorphisme est de s !
) . auleau et al (2009)
d’isomorphisme) 10 chez le rat.
Assez bonne. En Pakkenberg et
Nombre total de comparaison, le nombre total Gundersen (1997),
neurones 325-430 millions 19-23 milliards de neurones néocorticaux est Jelsing et al (2006),
Anatomie néocorticaux de 21 millions chez le rat, 1,35 | Christensen et al
- milliards chez le singe rhésus. (2007)
cérébrale
Anatomie Bonne. Le cerveau dey porc est _
générale et semblable a celui de 'Homme | Vodicka et al (2005),
L en termes d’anatomie et de Lind et al (2007)
vascularisation S
vascularisation.
Bonne. Contrairement au
Présence de cerveau de rat, qui est
circonvolutions Oui Oui lissencéphale, le cerveau de Sauleau et al (2009)
corticales porc est gyrencéphale tout
comme le cerveau humain.
Description de
ne_urot_ran'smetteur Sérotor_line, o Se’rotor_1ine, o Niblock et al (2005),
s impliqués dans dopamine, opioides, | dopamine, opioides, Bonne Lind et al (2007
le comportement etc. etc. ind et al ( )
alimentaire
Depuis la fin de Depuis la fin de
Pic de croissance gestation jusqu’au gestation jusqu’au Tres bonne Lind et al (2007),
cérébrale début de la période début de la période Conrad et al (2012)
postnatale postnatale
Dévelop- Bonne. L’augmentation o
pement ) importante dy volume cérébral
cérébral Maturation du durant la période postnatale
cerveau postnatal | 50% entre 3,81-4,08 | 36% entre 2-4 est similaire celle observée c
- - . ) onrad et al (2012)
(% du volume semaines semaines chez le nouveau-né humain,
cérébral adulte) ce qui indique que le porc est
un bon modele pour étudier le
développement cérébral.
N . Bowyer et al (1999),
. Trés bonne. Les principales .
I;fé‘gé‘i“es CT, PET, SPECT, | CT, PET, SPECT, | techniques d'imagerie g‘;‘ﬂg :Ie(tzglo(?éog)
i . MRI, MEG, ECG, MRI, MEG, ECG, cérébrale chez ’'Homme ont ’
Imagerie NIRS NIRS été implémentées avec succes Clouard et al
p
cérébrale chez le porc (2012c), Uga et al
) (2014)
Bonne. Des radioligands TEP
ont été validés chez le porc
pour étudier le flux sanguin
178 (spécifiquement | cérébral, le métabolisme du
pour 'imagerie glucose, la dopamine, la Lind et al (2007),
Radioligands TEP 39 cérébrale sur 569 sérotonine, la noradrénaline, Alstrup et Smith
validés radioligands TEP le NMDA, des antidépresseurs | (2012), Zimmer et
Imagerie dans la base a cible\s multiples, la niqotine, Luxen (2012)
cérébrale MICAD) I'oxygéne, les monoamines, la
phosphodiesterase, les
benzodiazépines, les acides
aminés et la neurokinine.
Assez bonne. Bien que le
nombre de structures
Nombre maximum cérébrales dans I'atlas porcin Talairach et
de soit plus faible que dans I'atlas | Tournoux (1988),
labels/structures 219 1105 humain, les principales Felix et al (1999),
dans les atlas ’ structures sont identifiées et Lancaster et al
cérébraux labellisées. De plus, un atlas (2000), Saikali et al
stéréotaxiques numérique du cerveau de porc | (2010)
est disponible gratuitement en
ligne, comme chez 'Homme.
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Parallélement, des études comporte-
mentales ou utilisant des méthodes de
mesures ¢lectrophysiologiques ont
démontré que le porc était capable de
percevoir les saveurs fondamentales tel-
les que le sucré, I’acide, I’amer et le salé
(Hellekant et Danilova 1999), et ont
souligné plusieurs similitudes avec
I’Homme en termes de réponses gustatives
envers différents composés. Sur la base
de préférences lors de tests de choix,
tests fondés sur I’hypothése que la nour-
riture préférée est généralement la plus
consommeée (Meunier-Salaiin et Picard
1996), Kennedy et Baldwin (1972) ont
démontré que le porc montre une forte
préférence pour la saveur sucrée, carac-
térisée par I’ingestion de quantités dépas-
sant largement le niveau normal d’abreu-
vement, le volume pouvant aller jusqu’a
17 L d’eau sucrée en 12 heures contre
3 L d’eau consommée par jour pour des
porcs d’un poids similaire. Cette préfé-
rence spontanée pour une solution sucrée
se manifestait aussi par des réponses
comportementales, comme une posture
de la téte tournée davantage vers le sti-
mulus, la succession de mouvements de
succion-déglutition, et une vitesse de
consommation élevée (Kennedy et
Baldwin 1972). Les porcs montrent ainsi
une préférence gustative pour tous les
hydrates de carbone per¢us comme sucrés
par ’'Homme, par exemple le saccharose,
le fructose et le glucose testés en solu-
tion aqueuse, comme pour tous les
polyols (par exemple xylitol), avec des
degrés de réponses similaires a ceux
observés chez I’Homme (Glaser et al
2000). Parmi les édulcorants naturels ou
artificiels testés dans cette étude, le sucra-
lose ou la saccharine ont également
induit des réactions gustatives positives
chez les porcs, mais d’une intensité plus
faible que chez les humains. De méme,
Tinti et al (2000) ont décrit chez le porc
des préférences gustatives similaires
pour de nombreux acides aminés pergus
comme ayant un gott sucré par ’Homme,
alors que Nelson et Sanregret (1997) ont
démontré que les porcs évitaient systé-
matiquement des solutions percues
comme ameres par I’Homme. Ces résul-
tats suggerent une convergence forte
entre le porc et I’humain pour des préfé-
rences (ou aversions) spontanées a I’égard
de différents stimuli gustatifs, comme le
sucré et I’amer, malgré des différences
dans les méthodologies employées chez
I’Homme et I’animal comme souligné
par Nofre et al (2002). En effet, chez les
humains, 1’évaluation de la préférence
est fondée sur une évaluation subjective
de D’intensité gustative du composé,
alors que chez les porcs, 1’évaluation
des préférences se réfere a la palatabilité
de solutions, évaluée sur la seule base
des taux de consommation et du com-
portement alimentaire lors de tests de
choix, ce qui peut expliquer certaines
différences entre les deux espéces.
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1.2 / Importance de I’expérience
précoce et de I’exposition préalable
a I’aliment pour I’établissement
des choix alimentaires

Comme indiqué précédemment, le
porc, comme I’humain, exprime des
réponses gustatives spontanées vis-a-vis
de différentes saveurs fondamentales
comme le sucré ou I’amer. Au-dela de
I’aspect évolutif de telles réponses en
termes de survie (évitement des aliments
toxiques, préférences pour les éléments
nutritifs), la sélection des aliments
dépend aussi de facteurs liés a 1’expé-
rience précoce (apprentissage et mémoi-
re) et au contexte social de la prise ali-
mentaire chez les deux espéces. Les
interactions avec 1’environnement, et en
particulier les interactions mére-jeune,
jouent un réle important dans la forma-
tion des préférences précoces (Campbell
1976). Chez I’Homme, des études ont
montré que 1’alimentation de la meére
pouvait influencer les choix alimentaires
ultérieurs de 1’enfant. Ainsi, Mennella
et Beauchamp (1999) ont démontré chez
des femmes allaitantes que la consom-
mation de jus de carotte pouvait modi-
fier les propriétés sensorielles de leur
lait et que les enfants nés de ces méres
réagissaient différemment par rapport
a des enfants témoins face a des céréales
préparées avec du jus de carotte. Leur
consommation de ces céréales aromati-
sées a la carotte a donc été¢ modifiée par
I’alimentation de la mére durant la
période d’allaitement. Langendijk et al
(2007) ont montré que I’exposition pré-
et post-natale a certaines saveurs (ail ou
anis) augmente, apres le sevrage, la prise
d’aliments présentant cette méme saveur
chez les porcs. De méme, 1’exposition
aux saveurs grace a I’alimentation de la
truie pendant la gestation et la lactation
augmente aussi leur acceptation par les
porcelets (Oostindjer et al 2010). La
simple présence maternelle et I’observa-
tion de son comportement peuvent éga-
lement inciter les porcelets a gotiter de
nouveaux aliments et donc a réduire leur
néophobie alimentaire (Oostindjer et al
2011). Dans I’ensemble, ces résultats
suggérent que 1’environnement social,
et particulierement I’influence de la mére
et de son comportement alimentaire
périnatal, est un facteur important pour
I’établissement des choix alimentaires,
suggérant que les facteurs génétiques
joueraient un réle minime dans ces pro-
cessus. L’association entre ces deux fac-
teurs peut néanmoins expliquer la varia-
bilité inter-individuelle considérable
entre les enfants et entre adultes dans leurs
préférences alimentaires en particulier
chez ’'Homme (Wardle et Cooke 2008).

Outre I’influence du comportement et
des pratiques alimentaires de la meére
autour de la naissance (Remy et al 2015),

des études ont montré que 1’éducation
alimentaire (Reverdy et a/ 2008), la diver-
sification alimentaire préalable a la
phase néophobique (Nicklaus 2009), ou
I’exposition répétée a des aliments chez
I’enfant augmentaient I’acceptation d’ali-
ments nouveaux ou peu appréciés (Keller
2014). Des résultats similaires ont été
décrits par notre équipe chez le porcelet
sevré. L’ajout d’un additif alimentaire a
base d’extrait d’orange dans 1’aliment
offert pendant les 15 premiers jours sui-
vant le sevrage a accru I’appétence pour
un aliment nouveau contenant le méme
additif et son acceptation le jour de la
transition alimentaire, au seizieme jour
suivant le sevrage (Clouard et Val-Laillet
2014). De méme, la néophobie pour une
nouvelle flaveur était diminuée au fur et
a mesure des présentations successives.
En résumé, I’établissement des choix
alimentaires repose sur des phénomeénes
complexes sous I’influence de nombreux
facteurs, comme la génétique, I’environ-
nement précoce, et en particulier I’influ-
ence de la mére, ou encore I’exposition
préalable aux aliments. De tels résultats
chez le porc ouvrent des pistes promet-
teuses sur la possibilité d’utiliser le
modele porcin pour développer des stra-
tégies afin de contrer des réponses néo-
phobiques ou d’induire un attrait pour des
aliments spécifiques chez I’enfant ou la
personne agée en malnutrition.

1.3 / Conditionnement expérimen-
tal des choix alimentaires chez le
modele porcin

Comme nous 1’avons souligné précé-
demment, la mise en place des choix
(préférences ou aversions) alimentaires
repose sur des mécanismes complexes
sous I’influence de multiples facteurs,
comme les capacités sensorielles de
I’animal, le contexte social (et maternel)
entourant la prise alimentaire, les fac-
teurs génétiques ou encore I’expérience.
L’impact de I’expérience passée avec
I’aliment repose sur la capacité de 1’ani-
mal a apprendre et mémoriser les associa-
tions entre I’aliment et les conséquences
de son ingestion, ce qui peut étre assimilé
a une forme de conditionnement classique
décrit par Pavlov (1960). Le concept de
conditionnement classique repose sur
I’association entre un stimulus condition-
né (CS) et un stimulus non conditionné
(US). Dans le cas des préférences et des
aversions alimentaires conditionnées,
les animaux viennent a consommer ou
éviter un aliment (CS) qui produit des
symptomes (post-)ingestifs positifs
(par exemple un gott sucré) ou négatifs
(par exemple un malaise gastrique ; US),
respectivement (Pavlov 1960).

Par exemple, lorsque 1’ingestion ali-
mentaire est suivie par un malaise viscé-
ral (nausées, diarrhée...), I’organisme
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apprend a éviter la consommation de cet
aliment ou d’autres aliments qui présen-
tent les mémes caractéristiques senso-
rielles (Ferreira 2004). Cette capacité a
apprendre a éviter les aliments toxiques
a été démontrée chez le porc par 1’ajout
de concanavaline dans I’aliment (Meunier-
Salaiin et al 1997) ou induites expérimen-
talement par injection intra-gastrique ou
intrapéritonéale de chlorure de lithium
(LiCl) suite a I’apport d’aliment, ce qui
a pour effet de provoquer un malaise
viscéral (Gaultier et a/ 2011, Clouard et al
2012b). Cette association entre malaise
intestinal et 1’aliment a induit un évite-
ment drastique et a long-terme de la nour-
riture précédemment associée au LiCl,
validant ainsi un mode¢le porcin de I’aver-
sion alimentaire conditionnée (Clouard
et al 2012b). Les effets post-ingestifs
négatifs engendrés par I’administration
intraduodénale de LiCl représentent un
stimulus particuliérement efficace pour
I’établissement d’une aversion condition-
née robuste chez le porc juvénile, confir-
mant ce qui a été largement rapporté
chez une grande variété d’espéces, en
particulier chez le rongeur.

Des conséquences post-ingestives posi-
tives peuvent également conduire a la
mise en place de préférences alimentai-
res, avec deux grandes catégories de
conditionnement préférentiel : I’associa-
tion entre la saveur d’un aliment neutre
et une saveur qui est familiére et/ou a
une valeur hédonique élevée (par exem-
ple le gott sucré ; Sclafani et Ackroff
1994 chez le rat, Brunstrom et Fletcher
2008 chez I’humain), ou 1’association
entre la saveur d’un aliment inconnu et un
apport d’énergie, qui induit des consé-
quences post-ingestives positives (par
exemple I’état de satiété ; Myers et
Sclafani 2006). Le développement d’une
préférence alimentaire conditionnée
(via, par exemple, I’infusion intraduo-
dénale de glucose) se révéle en général
plus difficile & mettre en place qu’une
aversion conditionnée chez le porc
(Clouard et al 2012b). Un ensemble de
travaux réalisés par notre équipe suggere
que I’utilisation d’un renforcement
calorique et sucré se révele étre le stimu-
lus le plus efficace pour induire une pré-
férence alimentaire conditionnée, bien
que les préférences ainsi conditionnées
demeurent peu robustes. Clouard et a/
(2012a) ont ainsi démontré que 1’addi-
tion de saccharose 10% (US) dans une
solution aromatisée (CS) permettait de
conditionner une préférence a court-
terme pour la solution aromatisée en
question lors de tests de choix en 1’ab-
sence de saccharose. Dans une autre
¢tude, Clouard et al (2014a) ont associé
une solution aromatisée (CS) a un ren-
forcement (US) gustatif (gotlit sucré du
saccharose) et/ou calorique (injection
intra-intestinale de saccharose). Ils ont
ainsi démontré que seule 1’association
entre renforcement gustatif et calorique

provoquait une augmentation des répon-
ses motivationnelles pour la solution
pendant le conditionnement, et des modi-
fications sensibles de la microstructure
de I’abreuvement (augmentation du temps
total passé a boire et de la durée des épi-
sodes d’abreuvement) pendant les tests
de choix ultérieurs en 1’absence de ren-
forcement.

En conclusion, le porc et ’Homme
partagent de nombreuses similitudes
concernant les mécanismes sous-tendant
I’établissement du comportement et des
choix alimentaires. Les deux espéces
produisent en effet des réponses gustati-
ves similaires vis-a-vis de différents sti-
muli gustatifs, tels que le sucre ou ’amer,
et la mise en place des choix alimentai-
res est sous I’influence de nombreux
facteurs, tels que ’environnement social
précoce entourant la prise alimentaire,
et en particulier I’influence du compor-
tement et de 1’alimentation maternelle
périnatale. En plus de ces similitudes,
les études expérimentales de condition-
nement classique ont confirmé la perti-
nence du modéle porcin, qui possede des
capacités d’apprentissage et de mémoire
importantes dans de nombreux tests
comportementaux, pour 1’étude du déve-
loppement des choix alimentaires sur la
base de I’expérience passée (Clouard et
al 2012c¢).

2 / Les relations entre nutri-
tion et cerveau chez le modéle
porcin

L’un des avantages du modéle porcin
est de pouvoir travailler sur des ques-
tions qui ne pourraient pas étre traitées
chez ’Homme, ou bien de maniére indi-
recte via 1’épidémiologie et les études
rétrospectives, par exemple. Pour des
raisons éthiques ou simplement pratiques,
il est difficile de manipuler les régimes
alimentaires et I’environnement des sujets
humains. Le modéle porcin permet de
réaliser des études exploratoires contro-
lées et standardisées, de minimiser les
facteurs confondants, voire de tester des
traitements invasifs impossibles a mettre
en ceuvre chez ’Homme. Par exemple,
de nombreux facteurs autres que ceux
liés a I’alimentation entrent en jeu dans
I’établissement des désordres alimentai-
res et en particulier de 1’obésité, tels que
les facteurs sociaux, génétiques, environ-
nementaux ou psychologiques. Le modele
porcin permet de s’affranchir de ces fac-
teurs, de minimiser leur influence ou
méme de les controler. Il est aussi pos-
sible de réaliser des explorations en ima-
gerie nucléaire, examens relativement
invasifs, puisqu’impliquant 1’injection
d’un radioélément, difficilement justi-
fiable chez ’Homme sans impératif
médical. Toutes ces approches sont pour-

tant nécessaires dans le cadre d’explora-
tions mécanistiques visant a comprendre
les processus d’établissement, d’évolu-
tion et de traitement des pathologies ali-
mentaires. Dans cette section de la revue,
nous résumerons les études sur modele
porcin, principalement in vivo, ainsi que
les explorations neurocognitives mini-
malement invasives faisant écho a des
études chez ’Homme et pouvant ouvrir
sur des études prospectives chez le mode-
le porcin, dans le domaine de la santé et
de I’alimentation.

2.1/ L’imagerie cérébrale pour
étudier les corrélats centraux du
comportement alimentaire chez
le porc

a) Réponses cérébrales a des signaux
alimentaires

La description des réponses cérébrales
a des signaux alimentaires est une étape
importante dans la compréhension des
mécanismes du plaisir et de la motiva-
tion alimentaires, ou dans la description
des réseaux cérébraux impliqués dans la
perception sensorielle de I’aliment et des
nutriments (cf. encadré). De trés nom-
breuses références existent chez I’Hom-
me, décrivant notamment via des études
en Imagerie par Résonnance Magnétique
fonctionnelle (IRMf) les réponses céré-
brales a divers signaux alimentaires, en
fonction de différents états internes (par
exemple faim vs satiété) ou différentes
conditions (par exemple normopondéral
vs obése), et de nombreuses revues exis-
tent sur le sujet (Stice ef al 2009, Carnell
et al 2012). Les études utilisant des
modeles de gros mammifeéres n’ont pas
encore exploité tout le potentiel offert
par les techniques d’imagerie cérébrale
in vivo. Les premicres études utilisant
I’imagerie fonctionnelle pour décrire les
réponses cérébrales induites par des sti-
muli alimentaires chez le porc ont utilisé
la tomographie d’émission monophoto-
nique au *mTc-HMPAO (technetium
hexamethylpropyleneamine oxime) et la
tomographie d’émission positronique au
I8F-fluorodeoxyglucose pour cartogra-
phier le flux sanguin cérébral (Gaultier
et al 2011) et le métabolisme du glucose
(Clouard et al 2012b), respectivement.
Ces études ont utilisé un paradigme clas-
sique de conditionnement alimentaire
(voir la premiére section de la revue)
pour observer les modulations métabo-
liques du circuit cérébral de la récom-
pense en réponse a 1’exposition a des
flaveurs ayant des valeurs hédoniques
positives ou négatives (Gaultier et al 2011,
Clouard et al 2012b). Ces études ont pro-
duit deux résultats majeurs : /) I'imagerie
fonctionnelle cérébrale pour 1’explora-
tion des réponses cérébrales a différents
signaux alimentaires peut étre implé-
mentée chez des porcs anesthésiés, tout
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Encadré. Les réseaux cérébraux impliqués dans la perception sensorielle de I'aliment et des nutriments.

La faim, la satiété, mais aussi le plaisir, sont régulés
par le cerveau qui intéegre de nombreux signaux
internes et externes a I’organisme, contribuant au
contréle de la prise alimentaire et a I’équilibre
nutritionnel.

Le fait de se nourrir implique des comportements (pro-
spection, sélection, ingestion) et des processus multi-
ples (digestion, absorption) qui sont contrdlés par des
circuits neuronaux interagissant entre eux au niveau
cérébral mais aussi avec le systéme nerveux péri-

phérique et le systéme endocrinien.

La plupart des préférences et aversions alimentaires se
construisent via les expériences individuelles et I'asso-
ciation des caractéristiques sensorielles d’un aliment
avec ses conséquences en termes hédoniques (plaisir)
et post-ingestifs.

Lors de la prise alimentaire, des informations sensoriel-
les telles que des images, des godts et des odeurs sont
intégrées par le systeme nerveux central, au niveau du
cortex visuel (1) ou des bulbes olfactifs (2) par
exemple. Des signaux mécaniques (e.g. distension
gastrique) et chimiosensoriels sont aussi transmis au
tronc cérébral (3) par le nerf vague ou a I’hypothalamus
(4) via des messagers hormonaux.

L’hypothalamus est le chef d’orchestre de la régulation
homéostatique de la prise alimentaire (faim/satiété).
Mais la dimension hédonique de la prise alimentaire est
capitale. Elle repose notamment sur I'interaction entre
les noyaux du plaisir (5) et le cortex préfrontal (6).
Les informations positives ou négatives sont encodées
dans I'amygdale (7) puis stockées dans les zones de la
mémoire comme I’hippocampe (8).

Intéroception
——>»Voie nerveuse

—>»Voie sanguine

Extéroception
(goat, odeur)

Propriétés
organoleptiques
de I'aliment

Conséquences
post-ingestives

® D. Val-Laillet

Grace a ces phénomeénes d’intégration et d’apprentissage, I'individu construit ses préférences et habitudes alimentaires.

comme chez ’Homme, et 2) les circuits
cérébraux activés par la perception de
signaux alimentaires sont similaires a
ceux décrits chez I’Homme (c’est a dire
aires fronto-striatales, amygdale, cortex
insulaire...) (figure 1). Boubaker et a/
(2012) ont montré chez le porc que des
infusions duodénales ou portales de glu-
cose pouvaient conduire a des réponses
systémiques et cérébrales différentes,
notamment dans des aires connues pour
réguler la prise alimentaire et le plaisir.
Clouard et al (2014b) ont quant a eux
comparé la perception congruente et la
perception dissociée de saccharose aux
niveaux oral et duodénal, mettant en
évidence différentes réponses cérébra-
les dans les circuits limbiques et hédo-
niques en fonction du niveau ou est
percu le sucre (figure 1). Il est intéressant
de noter que les études chez I’Homme
ont montré que les réponses cérébrales
au sucre ou a des édulcorants non calo-
riques ne sont pas les mémes dans le cir-
cuit de la récompense (pour revue Low
et al 2014, Ochoa et al 2015), ce qui
peut étre mis en relation avec les résul-
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tats obtenus par Clouard et al (2014b)
chez le porc. Ces études sont donc trés
importantes pour comprendre les corré-
lats neurobiologiques de la perception
du sucre et de son attractivité chez
I’Homme, de méme que les changements
neurocomportementaux qui pourraient
émerger de la consommation chronique
de sucre ou d’édulcorants.

b) Impact du régime alimentaire sur
activité cerébrale, la neurotransmission
et la cognition

Le miniporc est aujourd’hui un modéle
largement reconnu pour étudier 1’obésité
et le syndrome métabolique (Johansen
et al 2001, Val-Laillet et al 2010b, Val-
Laillet et al 2010c). Ce modéle particu-
lierement pertinent peut étre utilisé pour
explorer les modifications centrales
induites par 1’obésité, incluant notam-
ment chez ’Homme une diminution du
métabolisme basal du cortex préfrontal
(Le et al 2006, Volkow et al 2009) ainsi
qu’une fonction dopaminergique altérée

(Wang et al 2001, Volkow et al 2009).
Val-Laillet et al (2011) ont démontré que
les altérations cérébrales observées chez
le miniporc Goéttingen sont similaires a
celles décrites chez I’humain et sont
une caractéristique acquise de 1’obésité,
corrélée au poids corporel. Chez le mini-
porc, Pitman-Moore, Val-Laillet et al
(2013) ont également décrit les effets de
trois régimes hyperlipidiques différant
sur la base de leurs sources de lipides, et
ont montré un métabolisme basal du
glucose dans le cortex antérieur pré-
frontal et le noyau accumbens supérieur
avec un régime enrichi en huile de tour-
nesol, intermédiaire avec un régime
enrichi en saindoux, et inférieur avec un
régime enrichi en huile de poisson. Ces
résultats démontrent que des nutriments
spécifiques peuvent modifier le métabo-
lisme cérébral indépendamment du poids
corporel, et qu'un excés de certains
nutriments peut favoriser la mise en place
d’anomalies cérébrales. Ces données
cérébrales sont a mettre en relation avec
d’autres études qui ont exploré les effets
du régime, notamment hypergras et/ou
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Figure 1. Utilisation de limagerie nucléaire pour I'étude des réponses cérébrales du
porc a des stimulations sensorielles et digestives.

La partie haute de la figure présente un (A) schéma du dispositif expérimental permet-
tant d’exposer en condition d'imagerie cérébrale nucléaire des porcs anesthésiés a
des stimulations sensorielles duodénales, gustatives et/ou olfactives, de maniere com-
binée ou dissociée. Ce dispositif a été utilisé dans plusieurs études publiées
(Gaultier et al 2011, Boubaker et al 2012, Clouard et al 2012b, Clouard et al 2014b) et
permet de synchroniser les stimulations sensorielles avec l'injection du radioligand uti-
lisé pour explorer I'activité et/ou le métabolisme cérébral. La partie basse de la figure
présente des sections coronales IRM de cerveau de porc montrant les zones ou des
différences d’activité cérébrale ont été détectées lorsque les animaux étaient exposés
a (B) la perception duodénale de saccharose (Clouard et al 2014b), (C) la perception
olfactogustative de la flaveur d’un aliment préalablement associé a une infusion intra-
duodénale de glucose, ou (D) la perception olfactogustative de la flaveur d’'un aliment
préalablement associé a une infusion intraduodénale de chlorure de lithium (Clouard et
al 2012b). Les coordonnées dans I'axe CA-CP (commissure antérieure-commissure
postérieure) sont indiquées sous chaque image. Les valeurs positives indiquent une
augmentation de métabolisme cérébral en comparaison de la situation contréle, tandis
que les valeurs négatives indiquent une diminution du métabolisme cérébral. Sous
anesthésie, le cerveau du porc est non seulement capable de traiter des informations
sensorielles alimentaires complexes, mais il peut aussi discriminer I'origine de ces in-
formations et surtout la valeur hédonique qui leur est associée, en faisant notamment
appel a son expérience individuelle et donc a sa mémoire. AMY : amygdale ; CAU :
noyau caudé ; DACC : cortex cingulaire antérieur dorsal ; GP : Globus Pallidus ; HIP :
hippocampe ; IC : cortex insulaire ; OFC : cortex orbitofrontal ; PUT : putamen.

(A)
Injecteur
automatique

Cathéter
auriculaire

Cathéter
duodénal

AN

Cathéter
lingual

Pompe
péristaltique
24 ml/min

Pompe
péristaltique
10 ml/min

Nutriment(s)

Salive Eau Eau Air
sapide odorisée médical

Salive
neutre

Stimulation duodénale Stimulation orale Stimulation olfactive

hypersucré, sur les compétences cogni-
tives des (mini)porcs. Ainsi, Haagensen
et al (2013, 2014) ont montré chez le
miniporc Gottingen qu’un régime enrichi
en gras et/ou en sucre pouvait non seu-
lement modifier 1’expression de com-
portements de peur et d’agressivité mais
aussi altérer les capacités cognitives des
animaux lors d’un test d’apprentissage
et de mémorisation spatiale, le test du
« holeboard ». Plus récemment enco-

re, Clouard et al (2016) sont parvenus
a décrire un effet d’un régime maternel
hyper-gras et hyper-sucré durant la ges-
tation sur les performances cognitives
des porcelets nés de ces méres lors de ce
méme test cognitif.

Chez I’'Homme, certains scores de tests
cognitifs sont positivement corrélés a la
proportion de DHA « docosahexaenoic
acid » dans le lait maternel et négative-

ment corrélés a la proportion d’acide
linoléique, ce qui suggere que des taux
¢levés d’acide linoléique dans I’alimen-
tation pourrait impacter négativement la
cognition (Lassek et Gaulin 2014). La
consommation individuelle d’acides
gras alimentaires peut également avoir un
impact sur certaines mesures cognitives
réalisées chez I’enfant (Lassek et Gaulin
2011), les acides gras oméga 3 étant posi-
tivement corrélés aux scores de tests
cognitifs chez les garcons et les filles,
tandis que les acides gras oméga 6 mon-
trent la relation inverse. Des scores plus
¢élevés en tests de neuro-développement
ont été trouvés chez des enfants nourris
avec des laits artificiels enrichis en DHA
en comparaison d’enfants nourris avec
des formules sans DHA (Willatts et al
1998), et la supplémentation en DHA
chez de jeunes garcons scolarisés a accru
I’activité du cortex préfrontal durant une
tache cognitive nécessitant une attention
soutenue (McNamara et a/ 2010). Ces
résultats sont cohérents avec I’hypothése
selon laquelle le DHA est assimilé par le
cerveau et a une influence positive sur
la cognition. De manicre intéressante,
des données obtenues aprés autopsie
montrent de plus faibles taux de DHA
dans le cerveau de nourrissons humains
nourris avec des formules lactées artifi-
cielles plutot qu’allaités par la mere
(Farquharson et al 1992, Makrides et al
1994), ce qui est cohérent avec les résul-
tats obtenus chez le porcelet par diffé-
rents auteurs (Alessandri et al 1996,
Goustard-Langelier ef a/ 1999). Chez le
porc, les acides gras alimentaires impac-
tent significativement les concentrations
en neurotransmetteurs (par exemple
dopamine, sérotonine) dans le cortex
frontal et le striatum (de la Presa Owens
et Innis 1999, 2000). Une autre étude a
montré que les porcs recevant un régime
avec peu d’acides gras poly-insaturés
exploraient moins de bras dans un laby-
rinthe destiné a étudier leurs capacités
cognitives que les porcs recevant un
régime enrichi en acides gras poly-insa-
turés, cet effet étant probablement dépen-
dant du métabolisme dopaminergique
central (Ng et Innis 2003). Des études
¢épidémiologiques et cliniques ont aussi
suggéré chez I’Homme une relation
entre les acides gras alimentaires et les
(dys)fonctions du systéme nerveux,
incluant les désordres neurodégénératifs
(Grosso et al 2014). Les acides gras
oméga 3 pourraient aussi protéger le
cerveau en agissant au niveau de la
neurotransmission, de la neuroprotec-
tion et de la neurogenése (Denis ef al
2015). Néanmoins, a I’heure actuelle,
les données manquent chez le porc, ce
qui justifie d’explorer chez ce modele
les relations existant entre régime ali-
mentaire, activité cérébrale et fonctions
cognitives pertinentes en santé¢ humaine
en utilisant les stratégies d’imagerie in
vivo actuellement disponibles.
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2.2 / Imagerie et neuromodulation
du comportement alimentaire chez
le porc

a) Neuromodulation périphérique pour
réguler le comportement alimentaire chez
le porc

La Stimulation du Nerf Vague (SNV)
est une thérapie classiquement utilisée
pour traiter 1’épilepsie pharmacorésis-
tante et certains troubles psychiatriques
(Hotujac et Kuzman 2008,Vonck et a/
2009), mais regoit également un intérét
particulier dans I’objectif de moduler
les comportements alimentaires. Des
modeles animaux, comme le porc, ont
été largement utilisés pour explorer cette
question (Val-Laillet et a/ 2010a). Dias-
Guemes et al (2007) ont montré que la
SNV accroit ’activité cérébrale sans
avoir d’effet sur d’autres paramétres, mais
d’autres auteurs ont montré une perte de
poids corporel, une diminution du gain
d’adiposité et des IGF-I plasmatiques
(Sobocki et al 2005), ou une diminution
de la prise alimentaire et des activations
cérébrales spécifiques associées a une
activité myoélectrique gastrique altérée
(Matyja et al 2004) chez le porc en crois-
sance (Biraben et al 2008). Une autre
étude en cours (Malbert et al 2014) a
montré des différences de métabolisme
cérébral dans des régions du circuit de la
récompense seulement sept jours aprés
induction de la SNV, ce qui signifie sans
doute que des phénomeénes rapides de
neuroplasticité centrale peuvent étre
induits par la SNV, possiblement au
travers d’une modulation des processus
homéostatiques et hédoniques. Chez le
miniporc Gottingen nourri avec un régi-
me hypercalorique enrichi en gras et en
sucre, la SNV a permis de prévenir une
prise de poids ultérieure, et de diminuer
la prise alimentaire et 1’attrait pour le
sucre (Val-Laillet et al/ 2010a), appor-
tant un argument supplémentaire au
potentiel thérapeutique de cette straté-
gie de neurostimulation. De maniére
similaire, des études chez I’Homme
évaluant I’impact de la SNV sur les com-
portements alimentaires et le poids cor-
porel chez des patients avec divers trou-
bles psychiatriques ou neurologiques
ont montré une modulation significative
des pulsions alimentaires et du poids
corporel (pour revues, Val-Laillet et al
2010a, 2015), bien que des différences
significatives existent entre ces diffé-
rentes études. Globalement, 1’imagerie
fonctionnelle chez le porc peut aider a
valider ou optimiser des thérapies avant
leur application a des patients humains.

b) Neuromodulation centrale pour réguler
le comportement alimentaire chez le porc

Des développements récents suggerent

que la stimulation intracérébrale pro-
fonde, une procédure déja utilisée dans

INRA Productions Animales, 2016, numéro 4

le cadre du traitement de la maladie de
Parkinson ou la dépression, pourrait
¢également étre utilisée pour lutter contre
I’obésité (Halpern et al 2008, Whiting et
al 2013). Le miniporc représente donc
un modele idéal pour des études basiques
ou précliniques sur la stimulation intra-
cérébrale profonde (Sorensen et al 2011).
La stimulation hypothalamique a été vali-
dée sur le miniporc Géttingen (Bjarkam
et al 2008, Ettrup et al 2011) et a résulté
en une réduction de la prise de poids
corporel (Melega et al 2012) ainsi qu’en
des modifications comportementales et
physiologiques pouvant étre reliées a
I’activation de réseaux neuronaux lim-
biques et autonomes (Ettrup et al 2012),
comme cela a été décrit chez ’Homme
(pour revue, McClelland et al 2013,
Val-Laillet et al 2015). De maniére inté-
ressante, Shon et al (2010) ont montré
que la stimulation du noyau sous-thala-
mique chez le porc peut stimuler la libé-
ration striatale de dopamine, connue
pour participer a la motivation alimen-
taire et pour étre altérée en condition
d’obésité (Volkow et al 2011, Narayana-
swami et al 2013). Sauleau et a/ (2009)
sont méme parvenus a modifier la moti-
vation alimentaire et certaines facultés
d’apprentissage. Knight ez a/ (2013) ont
démontré que la stimulation du noyau
accumbens, une cible potentielle pour
lutter contre 1’obésité (Halpern et al
2008), a modulé I’activité des cortex
préfrontal, cingulaire et insulaire, connus
pour étre impliqués dans le comporte-
ment alimentaire. De maniére intéres-
sante, une diminution du métabolisme
du cortex préfrontal a été trouvée chez
des sujets obeses humains (Le ef al 2006,
Volkow et al 2009) ou miniporcs (Val-
Laillet et al 2011), une anomalie qui
pourrait étre normalisée en envoyant des
signaux excitateurs vers le cortex pré-
frontal via la stimulation de noyaux pro-
fonds. La combinaison de la stimulation
intracérébrale profonde et de I'IRM a
été explorée chez le porc, en termes de
navigation cérébrale guidée par I’image
(White et a/ 2011), d’activation de réseaux
cérébraux (Knight et al 2013), et de
sécurité des procédures de descente
d’électrodes (Shrivastava et al 2012,
Gorny et al 2013). Tous ces arguments
montrent que le (mini)porc est un
modele particulierement pertinent pour
¢tudier I’impact de la stimulation intra-
cérébrale profonde sur le comportement
alimentaire et les maladies nutritionnel-
les, mais aussi pour tester des innova-
tions médicales au cours d’essais précli-
niques avant leur application a I’'Homme
en toute sécurité.

¢) Nouvelles approches d’imagerie
cérébrale chez le porc

En complément des études de neuro-
modulation déja citées, il existe de nom-
breuses méthodes innovantes chez

I’Homme pour étudier la relation entre
nutrition et activité cérébrale et qui
pourraient étre explorées chez le modele
porcin. Dans une revue relativement
récente, Alstrup et Smith (2012) ont
compilé dix ans de recherche en tomo-
graphie cérébrale sur les processus
neuromoléculaires chez le porc et ont
listé tous les radioligands qui ont été
validés chez ce modéle, incluant plu-
sieurs molécules d’intérét pour les recher-
ches en nutrition. D’autres méthodes
peuvent étre utilisées pour I’imagerie
moléculaire chez le porc, comme le sys-
téme de mesure instantanée de la concen-
tration en neurotransmetteurs qui permet
de suivre la libération de neurotrans-
metteurs dans des régions spécifiques
du cerveau (Agnesi et al 2009, Van
Gompel ef a/ 2010). Les méthodes non-
invasives de magnétoencéphalographie
et d’¢électro-encéphalographie (Bowyer
et al 1999), ainsi que la spectroscopie
proche infrarouge et I’imagerie corticale
(Uga et al 2014) ont toutes été implé-
mentées avec succeés chez le modéle
porcin et pourraient étre utilisées dans le
futur pour cartographier les réponses
cérébrales aux stimulations alimentai-
res.

3 / Conclusions sur les relations
entre alimentation et cerveau
chez le porc

Cette revue montre que le porc et
I’humain présentent de grandes simili-
tudes en termes de comportement ali-
mentaire et de mécanismes sous-jacents.
11 est ainsi possible d’identifier de nom-
breux points communs entre ces deux
espéces au niveau de 1’existence d’at-
tractions gustatives spontanées, de la
mise en place de préférences et d’habi-
tudes alimentaires acquises par 1’expé-
rience individuelle et influencées par
I’environnement et les interactions socia-
les, notamment avec la mére. Méme la
mise en place de troubles du comporte-
ment alimentaire comme ’hyperphagie,
par exemple, peut étre décrite chez le
modele porcin. La comparaison générale
entre le cerveau porcin et humain (tableau
2) montre que, méme s’il existe des dif-
férences en termes de taille et de struc-
ture, ’anatomie générale et le dévelop-
pement du cerveau de porc sont tres
similaires a ceux du cerveau humain.
De plus, des approches de neuroimage-
rie similaires a celles employées chez
I’Homme ont été implémentées avec
succes chez le modele porcin. La plu-
part des explorations cérébrales in vivo
et des thérapies décrites chez le modele
porcin trouvent écho dans les études
humaines, ce qui met en lumiére le fan-
tastique potentiel du modele porcin
pour la recherche translationnelle dans
le domaine des neurosciences et du
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comportement alimentaire. De plus, le
modé¢le porcin représente un atout
majeur pour réaliser des études méca-
nistiques, toxicologiques et épigénéti-
ques qui ne pourraient pas étre menées
chez ’Homme pour d’évidentes raisons
éthiques et pratiques. Cette revue montre
donc I’importance des études neuro-
physiologiques menées chez le porc, qui
est un modele privilégié pour compren-
dre et explorer les troubles du compor-
tement alimentaire humain. Mais ces
travaux ouvrent aussi un champ explo-
ratoire majeur dans la compréhension
du comportement alimentaire du porc
comme espece d’élevage, avec des oppor-
tunités d’application visant au maintien
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Résumé

Le porc représente un excellent modéle pour étudier le comportement alimentaire humain et ses déterminants neurobiologiques.
Outre le fait que le porc soit un omnivore et que son systéme digestif soit particuliéerement proche du notre, la mise en place de son
comportement et de ses préférences alimentaires obéit aux mémes regles et influences que celles identifiées chez ’Homme. Il est ainsi
possible de décrire des paralléles au niveau des attractions spontanées pour certaines saveurs fondamentales, de la mise en place de
préférences conditionnées ou apprises grace aux expériences individuelles, mais aussi aux signaux percus dans ’environnement ou
transmis par la mére. Le porc posséde également un cerveau particuliérement proche de celui des primates, ce qui permet des
explorations précises grace aux outils modernes de I’imagerie fonctionnelle cérébrale. Les mécanismes neurobiologiques sous-tendant
la mise en place de préférences ou d’aversions alimentaires ont été décrits chez le modéle porcin, tout comme certaines anomalies
neurocognitives associées a 1’obésité ou a la consommation chronique de régimes délétéres. Le porc peut ainsi étre utilisé comme un
modele privilégié pour explorer de nouvelles thérapies pour lutter contre I’obésité et les troubles du comportement alimentaire, telles
que la stimulation du nerf vague ou la stimulation intracérébrale profonde. C’est tout un champ exploratoire et préclinique que
le modéle porcin permet d’ouvrir en recherche biomédicale, dans le domaine des neurosciences appliquées a ’alimentation et a la
nutrition.

Abstract

Neurobiology of eating behaviour: The pig model in behavioural neurosciences applied to human alimentation and health

The pig is an excellent model to study human eating behaviour and its neurobiological determinants. The pig is omnivorous and has
a digestive system that closely resembles that of humans. Furthermore, the establishment of eating behaviour and food preferences
in the pig follows the same rules and influences as those identified in humans. It is thus possible to observe similar behavioural
responses related to food in both species, like for instance spontaneous attractions for certain basic flavours, or the development of
preferences that have been conditioned or learned through individual experiences or signals perceived in the environment or transmitted
by the mother. In addition, the brain of pigs and humans shares common developmental, anatomical and functional features, thus
enabling precise explorations via the use of modern techniques of brain functional imaging. The neurobiological mechanisms underlying
the development of food preferences or aversions have been described in the pig model, as well as some neurocognitive abnormalities
associated with obesity or the chronic consumption of deleterious diets. Therefore, the pig can be used as a pertinent model to explore
new therapies, such as vagus nerve stimulation or deep brain stimulation, to fight against obesity and eating disorders. The pig model
thus offers many opportunities for exploratory and preclinical biomedical research in the field of food and nutritional neurosciences.
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