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Lexposition répétée a un extrait riche en fumonisine B, altére les fonctions d’absorption, de sécrétion et de diges-
tion de l'intestin gréle chez le porc sevré

Dans cette étude, nous avons évalué l'influence d'une exposition répétée a la fumonisine B, (FB,) sur les fonctions d'absorp-
tion, de sécrétion et de barriere intestinales. Des paires de porcelets (n = 36) de mémes portées, sevrés et a4gés de 35 jours,
ont recu une solution de FB, (1,5 mg/kg de poids vif/jour) ou le véhicule (témoin) pendant 9 jours. Les performances ont été
enregistrées. Apres l'abattage des porcs (jour 44), divers organes ont été pesés et des échantillons d'intestin gréle ont été pré-
levés pour effectuer des mesures de morphologie, d'activités enzymatiques (@aminopeptidase N, saccharase), et de physiologie
intestinale sur des muqueuses jéjunales montées en chambres d'Ussing (CU). Lingestion de FB, n‘a pas influencé la croissance
mais l'indice de consommation a été plus élevé chez les porcs exposés a FB1 comparativement aux porcs témoins (P = 0,04). Le
poids du foie a augmenté (P = 0,01) et celui de la rate a diminué (P = 0,06) avec l'ingestion de FB1. Les villosités iléales tendaient
a étre plus hautes (p = 0,07) et l'activité jéjunale de I'aminopeptidase N a été plus faible (P = 0,004) chez les porcs ayant recu la
FB,. Labsorption du glucose et la capacité sécrétoire induite par le peptide intestinal vasoactif ou la théophylline en CU avaient
tendance a étre plus élevées chez les porcs ayant recu la FB; que chez les témoins (P = 0,06, 0,10 et 0,07, respectivement). En
conclusion, lingestion de FB, altere les fonctions barriere et digestive de l'intestin, ce qui pourrait accroitre la sensibilité aux
infections entériques.

Repeated exposure to fumonisin B, extract alters absorptive, secretory and digestive functions of small intestine
in weanling pigs

In this study, the influence of daily consumption of fumonisin B, (FB,) on indices of intestinal physiology was evaluated in
weanling pigs. Intra-litter pairs of pigs (n = 36) weaned at 28 days of age were fed a FB, solution (1.5 mg/kg of body weight/
day) or the vehicle (control) for 9 d starting 7 d post-weaning. After slaughter (day 44), spleen, liver, stomach and intestine were
weighed. Samples of small intestine were taken to perform measurements on intestinal morphology, enzyme activities (amino-
peptidase N and saccharase) and intestinal physiology using jejunum mucosa mounted in Ussing chambers (UC). Growth was
not affected by FB, ingestion but feed conversion ratio was increased (P = 0.04) in FB,-treated pigs compared to controls. Liver
weight was increased (P = 0.01) whereas spleen weight was decreased (P = 0.06) in FB, treated pigs compared to control group.
Villous height in the distal ileum tended to be higher (P = 0.07) in pigs orally treated with FB, than in controls and the activity of
aminopeptidase N was reduced in the jejunum of FB1-treated pigs compared to controls (P = 0.004). In UC chambers, jejunum
glucose absorption and secretory capacity induced by vasoactive intestinal peptide and theophylline tended to be higher in
FB, pigs than in controls (P = 0.06, 0.10 and 0.07, respectively). In conclusion, ingestion of FB, altered various indices of intesti-
nal physiology, architecture and enzyme activities that may increase susceptibility to intestinal infections.




INTRODUCTION

Les fumonisines sont des mycotoxines produites par Fusarium
verticillioides, et couramment retrouvées dans le mais. La fumoni-
sine B, (FB,) est la plus toxique et cause différentes mycotoxicoses
chez les animaux de rente, telles la leucoencéphalomalacie équi-
ne et l'ocedéme pulmonaire porcin. Elle est hépatotoxique et néph-
rotoxique chez diverses espéces animales (Bolger et al., 2001).
Chez le porc, la FB, réduit les réponses immunitaires (Taranu et al,,
2005) et favorise la colonisation de l'intestin par des agents patho-
genes entériques (Oswald et al,, 2003).

Lintestin a deux fonctions complémentaires : digestion/absorp-
tion des nutriments et défense contre les substances nocives et
les agents pathogenes. Les effets toxiques documentés de la FB,
sur l'intestin sont une modification de la structure et de la cel-
lularité intestinale (revue de Bouhet et Oswald, 2007). Ainsi, des
doses modérées de FB, réduisent la libération de cytokines par les
cellules épithéliales intestinales et la viabilité cellulaire en inhibant
la prolifération cellulaire et en induisant I'apoptose, alors que les
doses plus élevées sont cytotoxiques ((Bouhet et al,, 2004, 2006).
Lexposition prolongée a la FB, perturbe la résistance électrique
transépithéliale dans les couches de cellules épithéliales intestina-
les, suggérant des altérations de la fonction de barriere intestinale
(Bouhet et al, 2004). Etonnamment, aucune information in vivo a
Ce jour n'appuie ces observations in vitro.

Les mécanismes de toxicité des fumonisines sont complexes
(Bouhet et Oswald, 2007). La FB, a une structure comparable a
celle des sphingolipides, de la sphingosine et de la sphinganine
(Bouhet et al,, 2004) et elle inhiberait la conversion de la sphinga-
nine, de la sphingosine et de I'acyl gras-CoA en céramide en blo-
quant la céramide synthase (Soriano et al, 2005 ; Voss et al, 2007).
Puisque les membranes cellulaires contiennent des microdomai-
nes riches en sphingolipides et en cholestérol, I'altération du méta-
bolisme des sphingolipides peut nuire a la prolifération cellulaire et
a la transmission des signaux extracellulaires et intracellulaires.

Les objectifs du présent travail sont d'étudier l'influence d'une
ingestion répétée d'un extrait riche en FB, sur les propriétés d'ab-
sorption, de sécrétion et de barriére de lintestin gréle in vivo.

1. MATERIELS ET METHODES
1.1. Préparation de I'extrait de FB,

La mycotoxine FB, a été obtenue a partir de la culture in vitro
de la souche NRRL 34281 de Fusarium verticillioides, décrite pré-
cédemment (Oswald et al,, 2003). Lextrait obtenu de la culture
contenait 2,3 mg/mL de FB, et des faibles concentrations de
FB, (0,34 mg/mL) et de FB, (0,38 mg/mL) (Marin et al,, 2006). Cet
extrait ne contenait pas de zéaralenone, de deoxynivalenol, de
fusarochromanone ou de trichothécenes.

1.2. Animaux, aliments pour animaux et dispositif
expérimental

Trente-six porcelets males castrés [Piétrain X (Landrace X Large-
White)] (dans 3 lots de 12 porcelets) provenant du troupeau expé-
rimental de I'INRA de Saint-Gilles, ont été sevrés a I'age de 28 jours
et utilisés dans un schéma expérimental en blocs complets. Au
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moment du sevrage (jour 0), des paires de porcelets d'une méme
portée ont été formées en tenant compte du taux de croissance
pré-sevrage et du poids corporel au sevrage. Les porcelets de cha-
que paire ont été répartis au hasard entre le groupe témoin et le
groupe traité a la FB,. Le poids corporel au sevrage était de 8,96 et
de 8,97 + 0,32 kg pour les groupes témoin et FB,. Les porcs sevrés
ont été placés dans des cages individuelles (0,6 x 0,8 m) et tous ont
recu la méme alimentation durant l'expérience. La quantité quoti-
dienne daliments ingérés par porc a été augmentée progressive-
ment durant la premiere semaine suivant le sevrage pour atteindre
une valeur correspondant a 75 % des besoins énergétiques. Ces
mesures ont été prises pour limiter les différences d'ingestion
d‘aliments entre les groupes de porcs car la contamination par des
mycotoxines affecte l'ingestion volontaire d'aliments (Dersjant-Li et
al, 2003). Sept jours apres le sevrage, les porcs du groupe FB, ont
commencé a recevoir oralement pendant neuf jours une dose de
1,5 mg/kg de poids vif/jour dextrait de FB, dilué dans une solution
de glucose a 20 %. Les porcs témoins recevaient oralement la dose
correspondante de solution de glucose sans FB,. La croissance et la
prise alimentaire ont été mesurées. A la fin de l'essai et 1,5 h aprés
le dernier repas, les porcs d'une méme paire ont été euthanasiés
par électronarcose, puis saignés.

1.3. Collecte de tissu intestinal

Apres laparotomie, le foie, la rate et le tractus digestif ont été
retirés et pesés. Llestomac, lintestin gréle, le caecum et le célon
ont été isolés. 'estomac et lintestin gréle ont été disséqués, et
ce dernier a été divisé en trois segments de longueur égale. Le
poids des tissus frais d'intestin gréle et de colon a été déterminé
aprés avoir vidé de leur contenu les segments complets et de
les avoir rincés avec une solution saline. Un segment de 25 cm
de jéjunum proximal (commencant a 50 cm du pylore) a été
rapidement retiré et placé dans une solution de bicarbonate de
Ringer (pH 7,4) pour étre monté dans des chambres d'Ussing
(CU). Des morceaux (0,5 x 0,5 cm) de duodénum, de jéjunum et
d'iléon ont été prélevés pour I'histologie. Ils ont été placés dans
une solution de formol tamponné (pH 7,2), pendant 24 h a une
température de 4 °C, puis lavés et conservés dans une solution
déthanol 75 %. Des prélevements adjacents de muqueuses de
duodénum, de jéjunum et d'iléon (20 cm chacun) ont été pré-
parés et congelés dans l'azote liquide puis conservés a -80 °C, en
attente des analyses d'activité enzymatique.

1.4. Analyses de laboratoire

1.4.1. Morphologie des villosités et des cryptes et activités des
enzymes digestifs le long de lintestin gréle

Les échantillons de tissu duodénal, jéjunal et iléal ont été micro-
disséqués, et les villosités et les cryptes ont été mesurées selon
la technique publiée (Goodlad et al,, 1991). Les activités de I'ami-
nopeptidase N et de la saccharase ont été déterminées dans
les homogénats de muqueuse intestinale selon les méthodes
publiées (Salgado et al,, 2001).

1.4.2. Mesures des paramétres électriques de la muqueuse jéjunale et
de sa perméabilité a la peroxydase du raifort

Les propriétés électrophysiologiques et la perméabilité a la
peroxydase du raifort (HRP Type VI, Sigma) du jéjunum proximal



ont été mesurées dans un ensemble de 12 CU, telles que décri-
tes précédemment (Boudry et al,, 2002). Au sein d'une paire de
porcs, six chambres ont été allouées au hasard pour recevoir des
tissus prélevés chez le porc ayant recu la FB1 et six autres pour
recevoir des tissus prélevés chez le porc témoin. Une solution
de FB, purifiée (Sigma F-1147; 10 umol/L) a été ajoutée dans la
moitié des CU (3 CU par animal) sur le c6té muqueux du tissu
jéjunal alors que les autres ont servi de témoins et ont recu le
véhicule, une solution de mannitol a 16 mmol/L.

Aprés avoir laissé reposer les tissus pendant 20 minutes, le courant
de court-circuit (Isc) basal et la résistance électrique transépithé-
liale ont été mesurés pour déterminer les valeurs moyennes entre
20 et 30 minutes. Par la suite, les valeurs de Isc basal et de résis-
tance électrigue transépithéliale ont été enregistrées entre 60 et
70 min et 110 et 120 min pour évaluer la stabilité et la viabilité du
tissu jéjunal dans les CU. Apres la premiere mesure de ces valeurs,
I'absorption du glucose a été évaluée par la variation de I'lsc
(A Isc) apres 'ajout du cété muqueux de la solution de D-glucose
a 16 mmol/L osmotiquement équilibrée par I'ajout d'une solution
de mannitol a 16 mmol/L du coté séreux. Linhibition du co-trans-
porteur 1 du D-glucose dépendant du sodium induite par I'ajout
d'une solution de phlorizine a 0,5 mmol/L du c6té muqueux a été
évaluée 10 min apres I'ajout du glucose. La fonction sécrétoire de
l'intestin, évaluée par la sécrétion d'ions chlorures, a été induite par
une solution de sérotonine (5-HT ; Sigma) a 0,1 mmol/L ou une
solution de peptide intestinal vasoactif (VIP ; Sigma) a 0,1 umol/L,
suivies 10 min plus tard par I'ajout d'une solution de théophylline
(Sigma) a 2,5 mmol/L. Pour chague porc d'une méme paire, deux
chambres distinctes (avec ou sans FB, purifiée) ont été utilisées
pour mesurer la perméabilité intestinale aux macromolécules
en utilisant la HRP. Brievement, la HRP a été ajoutée du coté
mugueux (concentration finale de 0,375 mg/mL), et des échan-
tillons des milieux d'incubation ont été prélevés du coté séreux
toutes les 30 minutes pendant 120 minutes. Les concentrations
de HRP ont été déterminées par dosage enzymatique en utilisant
l'o-dianisidine comme substrat. Les flux de HRP par période de
30 minutes ont été calculés en tenant compte des concentrations
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de HRP, de la superficie de la section de la chambre (1,13 cm?) et
du temps écoulé entre I'ajout de HRP et le prélevement du milieu
d'incubation.

1.5. Analyses statistiques

Les données ont été analysées en utilisant la procédure MIXED
ou la procédure GLIMMIX pour I'aminopeptidase N n'obéissant
pas a une distribution gaussienne (SAS Institute Inc, Cary, NC,
USA). Leffet du lot de porcs a été testé par rapport a la variation
résiduelle entre les paires de porcs. Leffet de I'exposition a la
FB,in vivo et ex vivo en CU a été testé par rapport a la variation
résiduelle intra-paires de porcs.

2. RESULTATS

2.1. Performance de croissance, ingestion d'aliments et
poids des organes

Le gain pondéral et la quantité d'aliment ingérée n'ont pas été
modifiés par l'ingestion de FB, (Tableau 1). Toutefois, lindice de
consommation est plus élevé (P = 0,04) chez les porcs traités
a l'extrait de FB, (du jour 7 a la fin de l'essai) comparativement
aux porcs du groupe témoin. Lingestion de FB, n‘a pas influé
sur le poids du tube digestif, de I'estomac, de l'intestin gréle, du
ceecum et du colon alors que le poids du foie est plus élevé (P =
0,01) et celui de la rate est diminué (P = 0,06) chez les porcs FB,.

2.2. Influence de la FB, sur I'absorption du glucose, la
capacité sécrétoire et la perméabilité du jéjunum

'absorption de glucose au niveau de la muqueuse jéjunale ten-
dait a étre plus élevée (P = 0,06) chez les porcs ayant consommé
l'extrait de FB, comparativement aux porcs témoins (Figure TA).
Chez le groupe traité avec FB,, lnhibition du transport du glu-
cose par la phlorizine était également augmentée en valeur
absolue (P = 0,02) mais le pourcentage d'inhibition n'a pas varié
entre traitements (P = 0,80) (Figures 1B et 1C).

Tableau 1 - Performance et poids d'organes et de segments du tube digestif chez des porcs sevrés
et traités oralement avec de la fumonisine B, (FB,) pendant 9 jours (Jours 7 a 16)

Variables Témoin FB1 ETO Valeur de P
Gain de poids de j0 a7 (kg) 1,95 1,92 0,13 0,83
Gain de poids de j7 aj16 (kg) 3,06 2,79 0,19 0,25
Consommation de j7 aj16 (kg) 414 404 0,15 0,23
Indice de consommation de j7 a j16 (kg d'aliment/kg de poids) 1,21 1,33 0,08 0,04
Poids du foie (g) 321 352 8 0,01
Poids de la rate (g) 26,5 23,7 1,3 0,06
Poids du tube digestif (g) 2153 2179 77 0,71
Poids de I'estomac vide (g) 111 106 3 0,30
Poids de l'intestin gréle (g) 544 548 18 0,78
Poids du caecum vide (g) 29,6 30,8 2,0 017
Poids du colon vide (g) 186 190 12 0,54

) ET : Erreur-type



La capacité sécrétoire de la muqueuse jéjunale induite par la
5-HT n'a pas été modifiée par la consommation de FB,
(Figure 2A). Elle avait tendance a augmenter en présence de
VIP (P =0,10) chez les porcs ayant consommé la FB, comparati-
vement aux porcs du groupe témoin (Figure 2B). L'ajout de FB,
purifiée dans les CU n'a eu aucun effet sur la capacité sécrétoire
de la muqueuse jéjunale induite par la 5-HT ou le VIP (P = 0,71
et P = 0,58, respectivement). En ce qui concerne la théophylline,
une interaction significative (P = 0,04) entre le traitement oral
et I'ajout de FB, dans les CU indique que l'augmentation de Ia
réponse de la muqueuse jéjunale chez les porcelets ayant regu
la FB, orale, comparativement aux témoins, a été supprimée par
I'ajout de FB, dans la CU (Figure 2C).

Les flux de HRP mesurés pendant les périodes successives
de 30 minutes ont tous varié significativement (P = 0,004) en
fonction du temps. Une interaction entre le traitement oral a la
FB, et I'ajout de FB, dans les CU indique que chez les porcelets
du groupe témoin, les flux moyens globaux de HRP a travers le
tissu jéjunal au cours de la période de 120 min ont augmenté
dans les CU ou de la FB, a été ajoutée comparativement aux CU
sans ajout de FB, (P = 0,04) alors que cette augmentation de Ia
perméabilité chez les porcelets ayant requ oralement la FB, n'ap-
parait plus avec I'addition de FB, dans la CU (Figure 3).

2.3. Influence de la FB, sur la morphologie et les activités
enzymatiques de l'intestin gréle

Seule la hauteur des villosités de liléon distal tendait a étre plus
élevée (P =0,07) chez les porcs ayant recu une dose orale de FB,
comparativement aux porcs témoins (Tableau 2).

Seule l'activité jéjunale de 'aminopeptidase N a été réduite chez
les porcs ayant recu le traitement a la FB;, comparativement aux
porcs témoins (P = 0,004) (Tableau 3).

3.DISCUSSION

Lingestion de FB, n'a pas eu deffet sur la croissance mais elle a
augmenté l'indice de consommation des porcs réduisant ainsi
leurs performances. Ces effets sur la croissance peuvent étre expli-
qués en partie par les influences de FB, sur la physiologie intesti-
nale, I'architecture et l'activité enzymatique a différents sites.
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Les mesures ont été faites sans (barre blanche) ou avec (barre noire) l'addition
de FB, dans les CU. Les figures 1A et 1B montrent la variation du courant de
court-circuit basal (delta Isc) avec le glucose et la phlorizine respectivement
et 1G, le pourcentage d'inhibition par rapport a l'absorption de glucose. La
réponse au glucose est plus élevée (P = 0,06) chez les porcs traités oralement
avec FB, comparativement au groupe Témoin. Cette réponse au glucose a été
également plus inhibée par la phlorizine chez les FB, (P = 0,02) mais le pour-
centage dinhibition n'est pas affecté par les traitements. Lajout de FB, dans
les CU n'a pas eu d'effet.

Figure 1 - Influence d'une ingestion répétée de fumonisine B,
(FB,) sur I'absorption du glucose et son inhibition par
la phlorizine par la muqueuse jéjunale montée
dans des chambres d'Ussing (CU)

Tableau 2 - Hauteur des villosités et profondeur des cryptes de l'intestin gréle chez des porcs sevrés
et traités oralement avec de la fumonisine B, (FB,) pendant 9 jours

Traitement
Site Témoin FB, ETO Valeur de P
Hauteur des villosités (um)
Duodénum 561 547 24 0,51
Jéjunum 568 568 57 0,99
lléon 390 436 33 0,07
Profondeur des cryptes (um)
Duodénum 306 310 9 0,75
Jéjunum 277 283 14 0,53
lléon 256 253 8 0,84

W ET : Erreur-type
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Les mesures ont été faites sans (barre blanche) ou avec (barre noire) addition
de FB, dans les CU. En réponse a la 5-HT, la capacité sécrétoire du jéjunum
n'a pas été affectée alors qu'en présence de VIP ou de théophylline, elle tend
a étre plus élevée (P = 0,10 et P = 0,07, respectivement) chez les traités orale-
ment avec FB,, comparativement au groupe témoin. Laddition de FB, dans
les CU n'a pas eu d'effet sur les réponses induites par 5-HT ou VIP alors qu'en
présence de théophylline, la capacité sécrétoire est diminuée chez les ani-
maux traités avec FB, oralement et ne l'est pas chez ceux du groupe témoin
(P=0,04).

Figure 2 - Influence d'une ingestion répétée de fumonisine B,
(FB,) sur la capacité sécrétoire de la muqueuse jéjunale
en réponse a la sérotonie (5-HT) (A), au peptide vasoactif
intestinal (VIP) (B) ou la théophylline (C) ajoutée
dans les chambres d'Ussing (CU)

75

OsansFB, enCU mavecFB, en UC

400
350
300
250
200
150 A
100

w
o
1

Flux de HRP (ng/cm?/h)

o

Témoin FB, oral

Une interaction entre le traitement oral a la FB, et l'ajout de FB, dans les
chambres d'Ussing (CU) indique que chez les porcs témoins, les flux moyens
globaux de HRP a travers le tissu jéjunal ont augmenté (P = 0,04) dans les CU
ou de la FB, a été ajoutée, comparativement aux CU sans ajout de F8B,, alors
cette augmentation de la perméabilité chez les porcelets ayant regu orale-
mentla FB, n'apparait plus avec laddition de FB, dans la CU.

Figure 3 - Changement dans le flux de peroxydase de
raifort (HRP) traversant la muqueuse jéjunale de porcs sevrés
traités avec ou sans FB, oralement

Les résultats indiquent que I'absorption de glucose était supé-
rieure chez les porcelets ayant recu une dose orale de FB,. Cet
effet sur 'absorption du glucose peut-étre dd a une perturbation
des propriétés fonctionnelles des entérocytes apres des stress tel
que le jeline ou le sevrage. Par exemple, une telle observation a
été faite chez les porcelets apres le passage d'un régime a base
de lait a un régime a base de céréales (Boudry et al, 2002). Ces
modifications pourraient sexpliquer par une densité accrue de
co-transporteurs de glucose dans la membrane des entérocytes
apres le sevrage. Par ailleurs, I'affinité du transporteur de glucose
pour son substrat n'a pas été modifiée puisque les deux groupes
de porcs présentaient des pourcentages semblables d'inhibition
de l'absorption de glucose induite par la phlorizine. Toutefois,
dans la présente étude, les effets liés a lingestion d'aliment sur
les paramétres physiologiques intestinaux peuvent étre exclus
puisque les animaux des deux groupes ont consommé des quan-
tités comparables de nourriture. D'autre part, la tendance a une
absorption accrue du glucose telle guobservée dans la présente
étude pourrait aussi étre associée a la modulation de la produc-
tion de cytokines par les entérocytes et les cellules immunitaires
exposées a la FB, (Bouhet et Oswald, 2007). Par exemple, I'absorp-

Tableau 3 - Activités de la saccharase et de 'aminopeptidase N dans la muqueuse de l'intestin gréle
chez des porcs sevrés et traités oralement avec de la FB, pendant 9 jours

Traitement
Site Témoin FB, ETY Valeur de P
Saccharase (ug/ min /g muqueuse)
Duodénum 4,24 5,07 0,38 015
Jéjunum 843 8,69 0,74 0,75
lléon 6,68 6,86 0,69 0,82
Aminopeptidase N (ug/ min /g muqueuse) ?
Duodénum 4686 [3990, 5503] 4789 [4097, 55971 0,83
Jéjunum 6698 [5913, 7586] 5629 [4981, 6362] 0,004
lléon 7175 [5863, 8781] 7535[6192,9169] 0,72

(W ET : Erreur-type

@ Les résultats représentent la moyenne accompagnée de l'intervalle de confiance




tion du glucose et des acides aminés dans les couches de cellules
épitheliales intestinales est stimulée en présence d'interleukine-8,
une cytokine impliquée dans les réactions inflammatoires (Hardin
etal, 2000).

Chez les porcelets exposés a la FB,, l'activité sécrétrice du jéju-
num induite par le VIP et la théophylline était augmentée. Selon
nos données, la voie médiée par 'AMPC jouerait un réle dans l'al-
tération de la capacité sécrétoire puisque la réponse jéjunale a la
théophylline, un agoniste de la sécrétion de chlorure dépendant
de 'AMPc, était également élevée chez les porcs ayant recu de
la FB,. Labsence de réponse a la 5-HT, connue pour augmenter
I'AMPc intracellulaire, suggere qu'une autre voie telle que celle
du transporteur transmembranaire (CFTR) d'ion chlorure pour-
rait jouer un role (Barrett et Keely, 2000). L'activation de cette
voie par les entérotoxines telle que les toxines thermostables
d'Escherichia coli favorise la colonisation intestinale par cet agent
pathogene (Taranu et al., 2005).

La consommation quotidienne de FB; n'a pas semblé altérer
le passage trans-épithélial de la HRP. Toutefois, une interaction
significative a été observée entre l'ingestion de FB, et I'ajout
de FB, purifiée dans les CU, indiquant que l'exposition ex vivo a
la FB, a entrainé une augmentation de la perméabilité jéjunale
a la HRP chez les porcs du groupe témoin, alors que, chez les
porcs traités a la FB1 pendant neuf jours, cette valeur avait déja
augmenté. Ces changements suggerent que l'exposition in
vivo ou ex vivo a la FB, augmente la perméabilité transcellulaire
aux macromolécules. Ramasamy et al. (1995) ont montré in
vitro que la FB; ajoutée aux cultures de cellules endothéliales
porcines a augmenté les flux d'albumine a travers la couche
endothéliale dans les trois heures suivant l'incubation. Cette
hausse a été associée a |'élévation simultanée de la concen-
tration cellulaire de sphinganine. Etant donné que la FB, peut
inhiber la conversion de la sphinganine et de la sphingosine
en céramide en bloquant la céramide synthase (Soriano et
al., 2005), une augmentation de sphinganine cellulaire peut
étre aussi causée par FB,. Malheureusement, nous n'avons pas
mesuré les concentrations de sphinganine (et de sphingosine)
dans le tissu jéjunal apres l'incubation de la FB; dans les CU.
Cependant, chez les porcs ayant consommé de la FB, pendant
neuf jours, I'ajout de la FB, dans les CU a réduit les flux de HRP
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a travers la muqueuse jéjunale. Cette observation pourrait étre
interprétée comme une conséquence d'une concentration
réduite de céramide attribuable a l'inhibition de la céramide
synthase par la FB; (Soriano et al, 2005) puisque la hausse des
concentrations membranaires de céramide augmente la per-
méabilité transépithéliale des cellules épithéliales intestinales
et réduit la résistance électrique transépithéliale (Bock et al.,
2007). D'autres mécanismes de la perméabilité transépithéliale
et d'altérations du métabolisme des sphingolipides ne peu-
vent pas étre exclus. Ce domaine doit clairement faire l'objet
d'autres études.

Finalement chez les porcs ayant recu de la FB,, les villosités de
liléon avaient tendance a étre plus longues chez les porcelets
ayant recu la FB, et I'activité de I'aminopeptidase N dans la
muqueuse jéjunale était réduite. A I'heure actuelle, nous ne
savons pas si ces changements ont eu une incidence sur la
digestion de peptides et de protéines alimentaires ou sur I'ab-
sorption de cholestérol. Il a été montré que le cholestérol plas-
matique était élevé chez les porcs qui consomment de la FB,
de facon chronique (Rotter et al,, 1996), probablement en raison
des altérations du métabolisme lipidique dans le foie.

CONCLUSION

La présente étude montre que la consommation chronique de
FB, a altéré la physiologie de I'absorption et de la sécrétion du
jéjunum chez les porcs sevrés, ainsi que I'architecture des villosi-
tés et cryptes intestinales et les activités enzymatiques a certains
sites. L'exposition ex vivo a la FB, a également modulé certains
indices de fonction intestinale. Une importante répercussion
de la consommation de FB; pourrait étre une sensibilité accrue
aux entérotoxines bactériennes et aux infections entériques.
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