Découvrir Phistoire de la rencontre entre une
et une bacteérie qui vit en nous ...






e . |Qu’est-ce qu’un aliment ?
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qu'il soit brut (naturel) ou transformé, un aliment est constitué de composants
qui interagissent entre eux pour former sa structure et lui conférer des
propriétés gustatives, nutritives, de santé, ...
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De nombreux composants, naturellement

présents... ou non !

Ces éléments peuvent étre naturellement présents ou étre ajoutés
volontairement aux aliments pour améliorer leurs qualités
organoleptiques : couleur, odeur, go(t, texture.

On parle de « contaminant » quand ces éléments ne sont pas
ajoutés volontairement. Ils peuvent provenir de I'eau, de I'air, du
sol mais aussi des manipulations humaines qui interviennent lors
de la pratique agricole, jusqu'a notre assiette !

Une structure, pour le plaisir et la santé !
Une pomme peut étre transformée en jus ou en compote. Si
la composition nutritionnelle de ces 3 aliments est similaire,
leur structure change. La structure 3D d’un aliment
correspond aux interactions entre ses différents composants.
Elle apporte une grande partie des qualités organoleptiques
d’un aliment : aspect visuel, texture, comportement en
bouche, ...

Des nutriments, notre source d’énergie
Les nutriments fournissent a notre corps I'énergie et le
matériel dont il a besoin pour couvrir les dépenses et
assurer son bon fonctionnement : constitution des muscles

et des organes, croissance du squelette, renouvellement o transformation d’un aliment

cellulaire, ...
modifie sa structure = ses effets
o sur notre organisme !
hyg~Mmep,
m La transformation d’'une pomme
Q\EMI\M (structure solide) en jus (structure

Y liquide), entraine la perte de certaines
de ses propriétés sur notre santé. La
pomme sous sa forme solide perrr,we't
notamment un sentiment de satiété
plus rapide, une libération plus |enFe
utriments dans le tube digestif,

et un meilleur transit ! Comppe
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MACRO-NUTRIMENTS
Eléments majoritaires de I'alimentation, ces nutriments
apportent notamment de I'énergie sous forme de calories. desn
Protéines, glucides (dont les fibres), lipides ...
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MICRO-NUTRIMENTS

Nutriments sans valeur énergétique, mais vitaux pour notre
organisme. lls sont actifs a de tres faibles doses.

Vitamines, sels minéraux, oligoéléments, ...
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Cuisson, b'cogage, m.élan.ge avee
d’'autrzes ing'cédien.ts,
conditionnement en dachets ...

aliments ttansfo’cm.és
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Pour en savoir +
DES COMPOSANTS CHIMIQUES

Cliquer sur la loupe pour

accéder a la ressource
Un additif est une substance ajoutée a un aliment

afin de modifier sa durée de conservation (en
stoppant ou ralentissant la croissance de
microorganismes) ou sa qualité organoleptique
(colorants, épaississants, exhausteurs de godit, ...).

Pesticides, métaux lourds, toxines, résidus de
produits phytosanitaires, de produits vétérinaires ...
Ils sont susceptibles de présenter un risque pour la
santé humaine de fagon aigué ou par accumulation
au fil du temps. Certains sont interdits, d’autres sont
tolérés dans les aliments dans des quantités limitées.
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DES MILLIONS DE
MICRO-ORGANISMES

Les micro-organismes sont naturellement présents sur les
aliments bruts (peau des légumes et des animaux, tube
digestif des animaux) ou peuvent venir de leur
environnement.

Comment ¢a se
passe au labo ?
- Responsables de toxi-infections

- Responsables des altérations (mauvaises odeurs,
golts, apparence ou texture modifiées)

Méthodes d’analyse
Cliquer sur I'image pour

accéder a la ressource
Leur développement dans les aliments et produits

dérivés peut étre controlé grace aux technologies
barriéres.

Ils sont ajoutés volontairement pour fermenter des
aliments en de nouveaux aliments : le lait en yaourt
ou fromage, le raisin en vin, et les céréales en biere
par exemple. Cette pratique permet d’améliorer la
digestibilité des aliments, leur potentiel nutritif, leur
conservation et de lutter contre le développement de
pathogénes.
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https://www.youtube.com/watch?v=EO8pDlgziJc
https://www.youtube.com/watch?v=EO8pDlgziJc
https://theconversation.com/pour-manger-sain-faire-attention-a-la-composition-des-aliments-ne-suffit-pas-121414
https://theconversation.com/pour-manger-sain-faire-attention-a-la-composition-des-aliments-ne-suffit-pas-121414
https://www.paysdelaloire.fr/sites/default/files/2020-04/doatip_2020_pocket_metiers_agroalimentaire.pdf

Il y a des micro-organismes sur tout ce qu’on touche, ce qu’on mange, dans
I’air qu’on respire et méme dans notre corps ! lls vivent principalement sous
forme de communautés nommées « microbiotes ».

Le microbiote intestinal

De quoi est-il composé ?

Le microbiote intestinal est constitué
de 4 types de micro-organismes :

.

llest constitué en majorité de : g bhacléries Comme une empreinte digitale,
le microbiote intestinal est
propre a chaque individu : il est

unique sur le plan qualitatif et
quantitatif. ;’/’~
=

champignon: ‘@

Mais contient aussi : l\.' virus

» archées

Quand se forme t-il ?

Le microbiote commence a se constituer a notre
naissance, au contact de la flore vaginale et fécale de la
meére (si accouchement par voie basse) ou a celui des
micro-organismes de I’'environnement (si césarienne). La o
composition du microbiote se stabilise vers nos 3 ans. mﬁ%’

Au cours de notre vie, plusieurs facteurs peuvent s%s':fz\%
modifier le microbiote : maladies, stress, ’Sa\nm
traitements médicaux, modifications de I’'hygiéne
de vie ou de I'alimentation, ... Q

. Un microbiote c’est un ensemble de micro-
organismes qui vivent dans un milieu donné. Chaque
organe possede un microbiote qui lui est propre.

On croit facilement que les bactéries sont
toutes mauvaises, or la grande majorité est
inoffensive voire méme bénéfique a notre

organisme !

a communauté de micrtobes la
lus im,pottan.te de notre cozps
se situe dans notre intestin !

Ou se trouve-t-il

biologiques formées par les cellules de la paroi externe des organes. Elles
§Y7] servent de séparation entre le milieu intérieur de nos organes et la circulation
sanguine. Ces barriéres nous protégent contre les agressions externes.

Mlicnabiste intestinal /Barriére intestinale
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\/ Les microbiotes de notre corps sont localisés au niveau des barriéres

Quelle taille fait-il ?

99% du microbiote humain se trouve dans le
gros intestin (colon) avec environ 1013
bactéries, soit presque autant que le nombre
de cellules qui constituent notre corps.

\ Mucus

Cellules épithéliales

Extérieur de I'intestin " savag ca
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Comment on fonctionne ensemble ?

Tous ces microorganismes vivent en interaction avec nous, dans un état
d’équilibre relativement stable. Nous entretenons ensemble une relation qui
peut bénéficier aux deux parties. On fournit au microbiote un lieu de vie et a

manger, comment le microbiote nous aide t-il a son tour ?

On estime que pres de
100 milliards de bactéries peuplent 1
gramme d'excréments humain, soit 13x
plus que d’étres humains sur terre !

Le microbiote
intestinal représente
environ 1kg de ton
poids !

Pour en savoir *

Cliquer sur-la loupe pour
accéder a la ressource

.
Comment ¢a se
passe au labo ?

Méthodes d’analyse

Cliquer sur I'image pour
accéder a la ressource
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https://www.reseau-canope.fr/corpus/video/l%E2%80%99acquisition-du-microbiote-adulte-chez-l%E2%80%99etre-humain-228.html
https://www.reseau-canope.fr/corpus/video/l%E2%80%99acquisition-du-microbiote-adulte-chez-l%E2%80%99etre-humain-228.html
https://www.editions-delcourt.fr/bd/preview/voyage-au-centre-du-microbiote
https://www.editions-delcourt.fr/bd/preview/voyage-au-centre-du-microbiote
https://rh.inserm.fr/nos-metiers/Documents/metiers-inserm-web.pdf
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... et I'absorption des nutriments dans ’intestin

Pour en savoir *
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également des éléments étrangers et qui ) Lui seul peut digérer certains aliments comme les fibres
® nous sont pourtant essentiels : les X Grace aux nutriments, il produit des métabolites qui ont
. ) @ % aliments et notre microbiote. de nombreuses fonctions, notamment protectrices !
Evacuation des déchets par 2
le rectum < Fiches
Clest le syst&éme nerveux entérique qui permetla En bref

Les aliments sont dégradés par notre organisme ou par notre microbiote métiers

intestinal. Dans le deuxiéme cas, les nutriments agissent sur la k

composition et I’action de notre microbiote. En retour, celui-ci produit
des molécules essentielles pour le maintien de notre santé.

progression de I’aliment le long du tube digestif. Il est composé
de + 200 millions de neurones qui sont situés le long de
I’cesophage jusqu’au rectum. Avec tous ces neurones, on dit que
notre tube digestif est notre deuxiéme cerveau !



https://www.youtube.com/watch?v=Ivfee2XyiyI
https://www.youtube.com/watch?v=Ivfee2XyiyI
https://www.reseau-canope.fr/corpus/video/la-digestion-47.html
https://www.reseau-canope.fr/corpus/video/la-digestion-47.html
https://rh.inserm.fr/nos-metiers/Documents/metiers-inserm-web.pdf

Le microbiote intestinal, un acteur de
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ZOOM SUR LA BARRIERE INTESTINALE

Fonction ’ﬂmﬁments Ce que nous mangeons, -
digestive nourrit également notre
N ——— microbiote ...
Meétabolites .. pour qu'il produise
. des molécules Microbiote .. cela participe 3
.. » indispensables 3 @ entretenir sa composition
Lo . y notre santé 8 3 Q
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221! Fonction protectrice
(f@roncions

-> Stimule I'immunite

-> Renforce Ia BI

- Protége I'accés 31a 81
contre des agents pathogenes
en entrant en concurrence ‘
avec eux

Circulation sanguine p diffusion dans le corps via la I
circulation sanguine ¥

A l'aide du microbiote, la barriere intestinale fonctionne comme une barriere de parking :

elle laisse passer les nutriments et les molécules nécessaires au fonctionnement de notre Notre alimentation agit directement sur la

organisme (= les piétons) et bloque le passage de plus grosses molécules comme les

composition du microbiote. Un microbiote
intestinal riche et diversifié a des effets positifs sur
d’autres organes

bactéries, les contaminants et autres pathogénes (=les voitures).
Le microbiote et ses métabolites communiquent avec les neurones du systéme nerveux
entérique et avec les cellules de 'immunité. IIs participent a leur bon fonctionnement.

Enbf

notre santé. Les effets bénéfiques se répercutent sur I’ensemble de nos organes !

notre santé

)

k\_/

Développement du cerveau, fonctionnement
de la mémoire, régulation des humeurs, etc ...

Développement du systéme immunitaire,
croissance des muscles et des os, ...

Désactivation des toxines qui entrent dans le
corps avec les aliments, production de vitamine
B essentielle au fonctionnement de notre
organisme, ...

Participe au bon transit, décomposition des
aliments que notre organisme ne peut
décomposer seul, régulation de I'appétit, ...

Le microbiote produit des molécules dont les roles digestif et protecteur sont fondamentaux pour

Pour en savoir

Cliquer sur la loupe pour
accéder a la ressource

Comment ¢ca se
passe au labo ?

Méthodes d’analyse

Cliquer sur I'image pour
accéder a la ressource

Fiches
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https://mibiogate.univ-nantes.fr/en-direct-de-notre-ecosysteme-episode-1/
https://mibiogate.univ-nantes.fr/en-direct-de-notre-ecosysteme-episode-1/
https://www.youtube.com/watch?v=42UgTEpRIpc
https://www.youtube.com/watch?v=42UgTEpRIpc
https://rh.inserm.fr/nos-metiers/Documents/metiers-inserm-web.pdf

ZOOM SUR LA BARRIERE INTESTINALE
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Inflammation ———p diffusion dans le corps via la circulation sanguine

Le microbiote intestinal, un acteur de

Des facteurs génétiques et environnants
viennent perturber I’'équilibre entre le
microbiote et notre organisme. Nous sommes
d’autant plus vulnérables a ces facteurs lors
des 1000 premiers jours de notre vie, puisque
c’est pendant cette période que notre
microbiote s’enrichit.

Si ce déséquilibre est dii a une
perturbation ponctuelle, le
microbiote est capable de
revenir lui-méme a un état
d’équilibre ! Dans d’autres cas,
on peut 'aider a rétablir sa
composition.

- agrg s Qe
A Perméabilité e
de la Bl
L'espace entre les cellules
augmente, elles ne

bloquent plus le passage
des grosses molécules

A\ Dysbiose
Baisse de la richesse et de

Ia diversité du microbiote
= des métabolites produits

= La barriéere est défaillante. Elle ne bloque plus le passage des contaminants,
des molécules pathogénes, ou allergenes. Celles-ci atteignent d’autres
organes du corps via la circulation sanguine et déclenchent une

inflammation.

Ce dysfonctionnement a été observé dans de nombreuses
maladies chronigues. On commence tout juste a étudier la fagon
dont le microbiote se comporte et peut étre utilisé pour prévenir

ou soigner ces maladies. Ces perturbations touchent plusieurs
organes et peuvent aller jusqu’a provoquer des troubles du
comportement.

' Alzheimer, bipolarité, Parkinson,
Autisme, sclérose en plagues ... k

Acné, psoriasis, dermatite...

1“0 k

Asthme, mucoviscidose... k

‘;épatite alcoolique, diabéte, obésité, ... %

Intestin irritable, rectocolites,
! 3 maladie de CROHN...

-\
~—F 4

La composition du microbiote peut étre déséquilibrée par plusieurs facteurs externes, dont notre
alimentation. Ce déséquilibre a été constaté dans de nombreuses maladies chroniques. Prendre soin de

son microbiote serait donc une piste pour se prévenir de ces maladies.

Pour en savoir

Cliquer sur la loupe pour
accéder a la ressource

Comment ¢ca se
passe au labo ?

Méthodes d’analyse

Cliquer sur I'image pour
accéder a la ressource
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https://mibiogate.univ-nantes.fr/en-direct-de-notre-ecosysteme-episode-1/
https://mibiogate.univ-nantes.fr/en-direct-de-notre-ecosysteme-episode-1/
https://www.youtube.com/watch?v=42UgTEpRIpc
https://www.youtube.com/watch?v=42UgTEpRIpc
https://rh.inserm.fr/nos-metiers/Documents/metiers-inserm-web.pdf

Pour en savoir *

5 == | Prendre soin de sa santé a travers I’alimentation
93‘['3::

Cliquer sur la loupe pour
accéder a la ressource
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Il est difficile de généraliser I'effet d’un type d’aliment ou d’un régime sur le @ - 7
microbiote car celui-ci est unique donc réagit différemment d’un individu a I'autre. Probiotiques k
Pour améliorer la composition de son microbiote intestinal, et plus globalement
améliorer sa santé, il faut avoir une alimentation variée et équilibrée ! - ) )
Les recommandations alimentaires sont différentes en fonction du stade de notre Les probiotiques sont des micro-organismes vivants qui, lorsqu'ils sont
vie. Visite le site MangerBouger.fr pour voir qu’elles recommandations te ingérés en quantité suffisante, exercent des effets positifs sur la santé. On les
concernent !

trouve sous forme de poudre comprimée ou ensachée, et naturellement dans
certains aliments fermentés tels que les yaourts, le kéfir, le fromage, le

saucisson seg, ...
Limiter sa consommation d’aliments transformés

(- ¢
A

Un aliment est transformé quand il a subi des transformations physiques, chimiques

ou biologiques par des procédés industriels. Consommés régulierement, ces aliments q ity
entrainent un déséquilibre du microbiote (=Dysbiose) car :

="
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v' lIs sont souvent sur-consommés au cours d’un repas (le sentiment de *ﬁ.‘

-—
satiété arrive plus tardivement, les produits sont congus pour étre -
attractifs)

C
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S o . - N Comment ¢a se
Les prébiotiques sont des ingrédients alimentaires non digestibles par notre

: ) o o ?
organisme (comme les fibres), mais qui le sont par notre microbiote. Ils passe au labo 7
permettent donc de nourrir ces « bonnes » bactéries qui résident dans notre

v' lIs sont de moins bonne qualité nutritionnelle (plus de sel, sucre,
graisses, moins de fibres, de vitamines, et de minéraux)

v lIs peuvent contenir des additifs dont I'impact sur la santé a long terme

- Méthodes d’analyse!
‘;f. L lécul fiesi ’ A d | I Cliquer sur I'image pour
est encore mal connu es molécules prébiotiques sont notamment présentes dans les aliments accéder & la ressource
végétaux riches en fibres : fruits, [égumes frais et secs (pois-chiches,
lentilles), céréales.
Les recommandations tendent
vers une alimentation selon les Do,
«3V»: m\r?qgso\;\est
@ « Vrai » : privilégier les aliments Limgpe 52
non transformés gk
« Végétal » : privilégier les 3

produits végétaux, riches en bons

. Le microbiote étant directement lié a notre alimentation, celle-ci peut étre utilisée
nutriments, notamment en flbfes En bref
« Varié » : diversité alimentaire, N

comme moyen de prévention/ rétablissement d’un équilibre microbien. Par
pour ne manquer et nabuser 2P @ exemple, en apportant une nourriture spécifique a nos bactéries, ou en
rien ! ;

ensemencant notre intestin directement avec des bactéries bénéfiques.

Fiches
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https://www.mangerbouger.fr/manger-mieux/a-tout-age-et-a-chaque-etape-de-la-vie
https://theconversation.com/podcast-pourquoi-le-yaourt-nous-fait-du-bien-132914
https://theconversation.com/podcast-pourquoi-le-yaourt-nous-fait-du-bien-132914
https://rh.inserm.fr/nos-metiers/Documents/metiers-inserm-web.pdf
https://www.mangerbouger.fr/manger-mieux/s-informer-sur-les-produits-qu-on-achete/comprendre-les-informations-nutritionnelles-et-les-etiquettes/les-aliments-ultra-transformes-pourquoi-moins-en-manger#Ancre3
https://www.mangerbouger.fr/manger-mieux/s-informer-sur-les-produits-qu-on-achete/comprendre-les-informations-nutritionnelles-et-les-etiquettes/les-aliments-ultra-transformes-pourquoi-moins-en-manger#Ancre3

o 5 Alzheimer, bipolarité, parkinson,
Pa n neau n Autisme, sclérose en plaques ...

L] o I 4
Microbiote et santé S—
Les maladies psychiatriques se caractérisent de maniére générale par des

troubles du comportement. Les personnes atteintes de schizophrénie

[désorganisation de la pensée] ou de troubles bipolaires [alternance de
phases m puis dépr ives] présentent a la fois une altération du
microbiote intestinal et une présence accrue de molécules pro-inflammatoires
circulant dans le sang associées A une inflammation intestinale [colite,

entérite). Dans le Trouble du Spectre Autistique (TSA) [troubles de
Finteraction sociale], le microbiote intestinal est également meodifié. Le
transfert chez la souris de microbicte issu de personnes autistiques induit un
comportement d'anxiété et un déficit d'interaction sociale. Les chercheurs
posent 'hypothése que des altérations du microbiote au cours de la

jeune enfance participeraient au développement du TSA.

600 000 1 million 900 000 160 000

personnes atteintes de la personnes ateintes par la
10.0 ooo maladie d'Alzheimer en France maladie de Parkinson en France
(225 000 nouveauy cas [ an) (25 000 nouveaux cas [ an)

I Le cerveau, le plus vaste centre nerveux de notre corps

LES MALADIES NEUROINFLAMMATOIRES LES LESIONS MEDULLAIRES

Le cerveau est le systéme nerveux central (SNC) qui commande etiou contrble le

comportement, les fonctions cognitives ainsi gue la plupart des fonctions
i et sé ices de notre organisme. Il est indispensable  la locomotion et

constitue un centre régulateur majeur des fonctions cardi lai respir ot

digestives. Les études actuelles indiq t que le développ t et le fonctionnement du

cerveau sont sous la dé d. du mi ote intestinal. Bien que la prﬁsnn:n de diminution du pool de bactéries productrices :Iebutyr:te un acide gras

a chaine courte, au potentiel énergétique essentiel 3 une bonne santé.

||||:r0||:|:ﬂl ::: l!malsl ﬂ.ﬁ d‘ﬂ :’:: le m:': ::: :L;r::um‘m::n:“:;:::tum - Cette diminution confribue probablement au ralentissement du fransit

vasculaires ormonales qu'e @ CBrve, ‘organ proinflammat : B observé chez les blessés médullaires.

sensibles aux dérivées r:l:rﬂllllllﬂ issus des organes périphériques. Aujourd’hui, neurotransmetteurs, comme le glutamate.

I'existence d’un axe «Microbiote-Intestin-Cerveaun est bien reconnu.

Les troubles digestifs aprés lésion de la moelle épiniére sont trés
Il s'agit T 1ent de ipation majeure. Aprés la
survenue de la lésion, le microbiote intestinal est modifié avec une

50 000 75%
38 ans

Linfluence du microbiote surle cerveau intervient trés trop au cours du développement, dés
Iu stades umbryonnnires Des éiudes menées chez les rongeurs montrent que le

te intestinal de la mére gestante trib a la fi i de la barriére
hémato-encéphalique du feetus (Braniste ef al, 2014). Plus tard au cours de la vie,
Pabsence ou des altérations de microbiote intestinal induisent des
et e S modifications de comportement chez la souris. Aujourd'hui, Thypothise du réle du
- ' Sl Enaters microbiote intestinal dans des tales ot
o é " Systéme immunitaire nuurndiginﬂrm; @st avanciée. Dans la nlﬂorﬂi des cas, ces paillnlnglu, qui se

0

]

Circulation sanguina

1200

érisent par des atteintes les et des symp comportementaux, présentent
MAMPs L it rogenes) des co-morbidités es (troubles du transit, d bdominales...). L'étude du
il «. microbiote intestinal dans le développement et la pathogénise des maladies psychiatriques
st un enjeu majeur de santé publique et pourrait permettre de développer des nouveaux
outils de diagnostic précoces et/ou de nouvelles cibles thérapeutiques.

Johanna Zoppi

Doctorante sous la direction du Dr Michel Neunlist (UMR 1235 TENS), du Dr Patricia Parnet {UMR 1280 PhAN)
et du Dr Samuel Chaffron (UMRG004 LS2N)

(Mnnimalllhﬂﬂmlslshavnii!rhypdfeﬁemlnnhqal!bmldmblnhdrﬂﬂlﬂ!emﬂmhmmm
des derme-""'"

Pour cela, je dé des outils i quime d'étudier et de comparer les données issues
des de mi et de celles de i Dans un = temps, je pourrai &tudier I'effet d'un stress envi-
npna i ch CoPruar i)t e Labrer Mekors, 2058 g e A, Gl Scice o e, 2911 i 2. sur [ i et son microbicte au niveau ire: mais & Hu niveay »
Le carvaau multicolors ou « Brainbow » L'inteatin « franspari=é » - notre 2eme carveau Comportament sxploratolre chez la sourls
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Panneau n°5

Microbiote et sante
de notre peau

Acné, psoriasis, dermatite...

Le microbiote cutané

Le microbiote cutané, présent sur toutes les surfaces de notre peau arrive en deuxiéme position
par ordre d'importance, derriére le microbiote intestinal. Il est cependant moins dense, moins
divers st contient plus de champignons et de virus. Le microbiote cutané se loge dans les follicules
pilo-sébacés, les glandes sébacées et sudorales, et égal t dans les différentes couches cutanées.
épid derme et hypod )

Chez I'enfant, le dé PE it du mi i tané est infl é par le mode d'accouchement. Il
devient spécifique des différents sites anatomiques en plusieurs semaines voire en plusieurs mois (3
mois). D'action plutét locale, le microbiote cutané agit comme une barriére contre les
agressions extérieures et les organismes pathogénes. Il peut également interagir avec le systéme
immunitaire (la bactérie S. epidermis active la sécrétion d'IL-17 par des cellules T CD8+) et jouer un
réle important lors de la cicatrisation en stimulant la production de peptides antimicrobiens par
les cellules de la peau.

Le microbiote cutané sa diversifie de plus en plus avec I'ige et il est en permanence influencé par
des facteurs endogénes (hormeones) et exogénes (savons alcalins, antibiotiques,
antiseptiques). Ceux-ci peuvent rompre son équilibre, faire varier son abondance, sa diversité et
induire des pathologies infectieuses, gig ou auto-i la dermatite atopique, le
psoriasis ou I'acné.

Liarteries
GOrmEn il

TBacteres
pethogénes

s o apres Cativan ef al, ioroarganisns, 39 ot Doustal, iecat imownophamac!, 2019

Schema da la barriérs cutanés sains st malade

Structurs de k3 paau

Le microbiote dans les pathologies cutanées

0 LA DERMATITE ATOPIQUE

La dermatite atopique est une maladie chronique inflammatoire de la peau
de plus en plus fréquente chez les enfants, souvent associée a des allergies
alimentaires, des rhinites allergiques et des crises dasthme. Une
altération de la barriére cutanée laisse pénétrer des allergénes qui
stimulent anormalement le systéme immunitaire. Les symptdmes sont une
peau séche (xérose), des démangeaisons (prurit) et des plagues rouges.
Une dyshiose (=déséquilibre) des microbiotes, cutané et intestinal, est
également observée avec pour conséquences une majoration des réactions
inflammatoires, une moins bonne éducation du systéme immunitaire et la
survenue des réactions allergiques.

30% des enfants

touchés dans les pays
industrialisés

Premiéres poussées :

avant 6 mOiS dans 50% des cas
avant z ans dan- m des cas

LEPSORIASIS

Le psori t in
Ia plus fréquente (90

L’acné est une dermatose trés fréquente chez 'adolescent, provoqueée par
des modifications hormonales qu uisent une production accrue de
sebum associees a un désequilibre du microbiote cutané au profit d'une
bacterie, Cutibacterium acnes (Dreno ef al., 2018). Ces altérations creent
une inflammation qui se traduit par Fapparition de points noirs, blancs ou
pustules loc: &5 le plus souvent sur le visage, le dos, le cou et sur Favant
du thorax. Cette dermatose est associée a de nombreuses comorbidités :
stress, anxiété, dépression et troubles fonctionnels intestinaux.
Aujourd’hui, les études soulévent Phypothése dlinteractions altérées
au sein l'axe «zintestin-cerveau-peau » qui entretiendraient les
dysbioses et I'inflammation au niveau local et systémique.

La maladie de Verneuil est une affection inflammatoire, chronique et récidivante,
de la peau. Elle se caractérise par des abeés et nodules (boutons ou furoncles)
trés douloureux et récuments, localisés essentiellement dans les zones pileuses
riches en glandes sudoripares (produisant la sueur) comme les aisselles, I'aine,
les fesses et sous la poitrine.

Les meécanismes a lorigine de la maladie de Vemeuil, génétiques et
environnementaux, restent encore mal connus. Il semblerait que les patients
reagissent de fagon anormale a la présence normale de bactéries au niveau des
plis et des glandes cutanées. Chez la femme, les modifications hormonales
pourraient également constituer un facteur influengant la survenue de la maladie.
Le tabac, le surpoids, le stress, la fatigue, les troubles de Fhumeur et les hormones
favariseraient également le déclenchement de poussées. Les patients présentent
souvent des comorbidités de type inflammatoire comme la maladie de Crohn, une
affection rhumatologique (comme la polyarthrite) ou un syndrome métabolique.

1% (670 000)

de la population frangaise | entre 20 ot 30 ans | 3x plus de FEMMES

Se déclare : Touche :

Focus sur les projets de recherche MiBioGate

Marie Bodinier

ur a I'l JR1 ElA

Sé_bas_t_ien Barbarot

Christelle Le Gall - lanotto

Ingénieur de recherche |aboratoire UBO EA4825 LIEN

Laurent Misery

Dermatologue et directeur du laboratoire UB0 EA4885 LIEM

Motre |aboratoire st spécialisé depuis plus de 15 ans dans la caractérisation et la com-
préhension des interactions entre les cellules de la peau et les terminaisons nenveuses
sensorielles épidermiques. Cela nous permet d'éudier principalement les mécanismes
du prurit {terme médical pour les démangeaisons) qui est un symptdme particuliérement
handicapant pour les patients qui peut éire refrouve dans les dematoses inflammatoires
{dermatite atopique, psoriasis ._.) mais également dans de nombreuses maladies géné-
rales (hématologiques, rénales, hépatiques..). Sa physiopathobogie demeure, dans fa
plupart des cas, totalement inconnue. Misux le comprendre permetira done de misux |2
traiter.

RETOUR A L’EXPOSITIONk



LASTHME . LA MUCOVISCIDOSE

P a n n e au n o 5 Asthme, mucoviscidose...

L'asthme est 'exemple type de Pinteraction héte — microbiote — environnement La mucoviscidose est une maladie génétique qui touche
parmi les allergies respiratoires. L'allergie est un déréglement du systéme principalement la fonction respiratoire et gastro-intestinale.
immunitaire qui correspond 3 une perte de la tolérance vis-3-vis de substances a Cette maladie est due 3 des mutations d'un géne situé sur le
priori inoffensives : les allergénes. Les réactions allergiques sont liges a la chromosome 7 et codant la protéine CFTR (Cystic Fibrosis
production d'anticorps {Immuneglobulines) etfou a la stimulation des lymphocytes Transmembrane conductance Regulator) qui est un canal
T, des cellules spécialisées du systéme immunitaire. d'échange d’ions ehlore. Les mutations conférent au muecus des

woies respiratoires et digestives des propriétés d’hyperviscosité

risque de développer un asthme. LU'hypothése, a Iheure actuelle, est qu'une
maodification du microbiote pulmeonaire lors des premiéres années de vie pourrait 6 000 Une espérance de vie
modifier la réponse inflammatoire locale et favoriser la survenue de I'asthme.

malades en France
‘ 235 millions 3,5 millions | Plus 40 ans
enfant

Le microbiote pulmonaire

L'asthme se caractérise par une inflammation chronique des bronches qui se favorisant une prolifération pelymicrobienne. La mucoviscidose
manifeste sous la forme de crises. Des études ont clairement démontré le lien entre présente également des comorbidités digestives.
Fenvironnement dans lequel a grandi M'enfant, la colonisation microbienne et le

@ LA BRONCHO-PNEUMOPATHIE CHRONIQUE OBSTRUCTIVE (BPCQ)

Sources du Un dogme est tombé | Pendant plus d'un siécle on a enseigné qu'un poumon sain était
microkiote pulmonaire un poumen stérile. En réalité, & I'instar d'autres organes, les poumons possédent eux
aussi leur propre microbiote. Devant I'augmentation du nombre de cas de personnes
souffrant de pathologies respiratoires chroniques (plus de 300 millions de parsonnes
atteintes d’aprés I'OMS), de plus en plus d’études prennent en compte la microbiote
respiratoire afin d'apporter des clés physiopathologiques, diagnosti voire
thérapeutig La bi bactérienne pulmonaire est un million de fois sige 3 .“-
plus petite que celle de Pintestin, et se distingue par une exceptionnelle milion
biodiversité avec des bactéries provenant en majorité de la sphére bucco-dentaire, e ! ant
mais aussi de I'air inhalé et des voies digestives (par micro-aspiration). 5 ) )

Air amibiant
{inhalation)

La colonisation des voies aériennes commence tt dans la vie et est influencée par le
mode d'accouchement. Le microbiote pulmonaire serait fondamental pour la santé,
avec trois roles principaux :

1/ Etablir une barrire contre les bactéries pathogénes

2/ Eduguer le systéme immunitaire local

3/ Modeler | ture pulmonai

De nombreuses maladies chroniqgues comme Pasthme, la bronchopneumopathie chronique obsiructive, ou les maladies génétigues comme la
mucoviscidose, se fraduisent toutes par un changement profond du microbiote pulmonaire. Et I"administration pulmonaire et/'ou digestive d'un cocktail de
lactobacilles avant I'infection par le redoutable bacille pyocyanique {Pseudomonas aeruginosa) semble protectrice, que ce soit dans la mucoviscidose ou les
pneumopathies nosocomiales.

Eléonore Dijoux

Doctorante sous la direction de Dr Antoine Magnan (UMR1087 Institut du Thorax)
et du Dr Grégory Bouchaud (UR1268 BIA)

Paslanrts sains Patiznts atteints do makades
Pl i i o chrariquee paimorares
Partechesy

e aane

«L'objectif de mon projet de thése est de déterminer I'influence de la voie par laguelle fransite lallergéne {(orale,
percutanée, nasale) sur :

1) La sevérite de Masthme
2) Le changement de composition des microbiotes, pulmonaire et intestinal
3) La perturbation des barriéres épithéliales bronchique et intestinales

En condition salne En condition pathologigue

)
T Tt

Schéma da la Barrlére Pulmonalre Barriére Epithailale Pulmonaire Composltion bactérianne du poumon

Le microbiote dans les pathologies pulmonaires RETOURAL EXP05|T|0NR
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Staatnza pura (NAFL) : - : . g -~ = ;
Actumution e wighyrendes dam ks hepatocyies. a une accumulation de graisses due a un mauvais régime alimentaire et a un

(o] . . . Y el s BV | fibad il ot i manque d’exercice. Cette pathologie peut Evoluer vers une forme plus grave, la
Pa n neau n 5 Hepaﬂte 3|C°0|lque, dlabete; Obe5|te: o stéatohépatite non alcoolique (en anglais, NASH), maladie inflammatoire
‘ qui se caracterise par de la fibrese, pouvant conduire a une cirrhose, voire

pour les cas les plus graves a un carcinome hépatocellulaire.

Feie nortwal

Almentation La steatose, qui est une accumulation de depot de graisses a lintérieur des
riche en pralssas cellules hépatiques, est également observée dans I"hépatite alcoolique. Cette

maladie est associée 3 une consommation chronique d°alcool qui peut conduire

A une hépatomégalie (augmentation du volume du foie). La stéatose régresse en
principe a Marrét de la consommation d'alcool. i la consommation persiste, une
inflammation et une fibrose apparaissent, dégradant le foie qui évolue vers une
. ‘ . cirrhose ou également un carcinome hépatocellulaire. Cette maladie conduit 3 la

Microbiote et santé

u HASH Filirose Carxirene perte des fonctions de 'organe et saccompagne de multiples complications. A
Amciation dume viégime hépatece ulsine terme, la cirrhose aboutit 3 une insuffisance hépatique dont le seul traitement
et cle |shons nécrotico-indammatoires i i 5 i
condbon & e bl feation curatif est la transplantation hépatique.
Puda nosaal Le microbiote intestinal pourrait étre impliqué dans Pévolution de toutes ces

pathologies hépatiques puisquiil joue un réle régulateur dans le métabolisme
des graisses et également dans la production de molécules proinflammatoires.
De récentes etudes ont mis en évidence des differences dans la composition du
Hipasomdgalie microbiote intestinal selon les stades évolutifs du foie stéatosique. Ces études

Apport dallcool
‘trop impaertant *
ouvrent de nouvelles perspectives dutilisation du microbiote intestinal comme

Bl amone M. :ghifiirion e Binlogiyue. 006 i fi-A00 biomarqueurs potentiels de diagnostic des pathologies hépatiques chroniques.

Le microbiote dans les pathologies métaboliques
Le foie : un organe vital

nique. L
que, nutritionn

Aliments

Le foie est un organe important tant par sa taille (1.5 & 2kg chez I'adulte) que par ses fonctions
essentielles & notre santé. || participe activement au métabolisme des sucres, des vitamines, ; ; e ] A
des oligo-6léments et des graisses. De plus, il a un réle protecteur en détruisant les toxines de = ) 113 s Bt il = Tatalie e Wi
notre organisme. Le foie est un des organes les plus densément vascularisés du corps humain. Les lable au diabé

cellules du foie secrétent de la bile de fagon continue. Les acides biliaires et d’autres composants de
la bile interviennent dans la digestion dns grdssns Comrm I'intestin, le foie est exposé aux
nutriments, toxines, antigénes alimentaires ou p bi

Le réle joué par le microbiote intestinal dans le métaboli hépati est dé
Prenons I'exemple du métabolisme des acides biliaires. Le foie pmduit des acides biliaires qui se
f déversent dans le tube digestif au niveau du duodénum. lls sont par la suite métabolisés par des
bactéries intestinales qui les transforment en acides biliaires secondaires, essentiels au
Acides biliaires bon fonctionnement de notre organisme.
secondaires

Les maladies du foie peuvent avoir une origine nutriti 11 une alimentation trop grasse
pour la NASH ou 'alcool pour la maladie alcoolique du foie. Quullu qu'en soit la cause, I'existence
d'une susceptibilité individuelle ne peut étre expliquée par la seule variabilité génétique. D'autres
cofacteurs participent i la progression des lésions hépatiques parmi lesquels le microbiote.

AI exandre V| | I ard Focus sur les projets de rec

Doctorant, sous la direction du Dr Ramaroson Andriantsitohaina (UMR1063 SOPAM)
et du Dr Jéréme Boursier (EA3859 HIFIH)

ales éries du microbiote sécré des vesi diverses molécules (ADM, ARM, protéines) afin de communi-
‘quer entre elles et avec leur héte. Ces vésicules, que I'on nomme vésicules ilaires, ont la ité de passer &
tmsﬁmdﬁmddemmwm;mmmmmhummgm

L'objectif de mon projet de thése est de caractériser les '=mpﬁrlemm:hnhni5hnnldﬂz
des pafients atteints de NAFLD et de NASH et déferminer si ces vésicules exirn ici| en partie & MNévolution
ﬁéhsﬁéﬁﬁﬁsrﬂﬁf&pﬁwzﬁﬁrﬂhﬁmn&ﬁv&iuﬂmﬂﬁen“ﬂimsmd&s

Le microbiote dans les pathologies hépatiques RETOUR A L’EXPOSITION %



— : LES MALADIES INFLAMMATOIRES LE SYNDROME DE
Pa n neau n (o) 5 Intestin irritable, rectocolites, CHRONIQUES DE LINTESTIN (M|C|) LINTESTIN| ABLE (Sll)

maladie de CROHN...

Les MICI sont caractérisées par une inflammation de la paroi digestive qui touche ’ensemble du
tube digestif dans la maladie de Crohn et uniquement sa partie inférieure dans la Rectocolite
Hémorragique. Les MICI évoluent par poussées espacées par des phases de rémission,
asymptomatiques. Ces maladies sont trés invalidantes en raison des symptémes associés :

Le SH est une maladie fréquente, sans gravité, mais en raison
de sa chronicité, elle altére la qualité de vie des personnes
qui en souffrent. Les femmes sont deux fois plus touchées
que les hommes. Les mécanismes de survenue du Sl sont

| | Y 4 : s : >

diarrhées, douleurs abdominales et rectorragie (saignements au niveau du rectum). Chez les I ¢ Iti L 5 t trouble d

patients atteints de MICI, une dysbiose a été mise en évidence et les symptomes sont en T O s .ples, DS S ON L R e e
5 > 5 t QAT 2 ¥ . = R la motricité intestinale (alternance diarrhée-constipation),

partie leves apres une prise d’antibiotique. Ces données pointent 'hypothése du role du d doul Bdsinaies % infl ti

microbiote dans les MICI, sans savoir encore s'il en est la cause ou la conséquence. = e % saait om.ma A5n une. muiro—m_ T

intestinale et des anomalies du microbiote digestif.
Aujourd’hui, des approches thérapeutiques visant a restaurer le microbiote sont testées. En

L |
particulier, la technique de transplantation de microbiote fécal d’un sujet sain vers un patient
malade (FMT), validée dans l'infection a la bactérie Clostridium difficile, ou encore I'utilisation de
probiotiques, peuvent étre de nouvelles alternatives thérapeutiques dans le traitement des MICI

200 000 5 nouvesux cas

‘ s -
LES CANCERS DIGESTIFS

Le microbiote intestinal

5%

L'intestin est I'organe qui renferme la plus grande partie de notre microbiota. A titra indicatif, la microbiote
intestinal représente entre 1.5 et Skg du poids total chez un adulte. C'est au cours des premiers jours de vie,
gue le tube digestif du nouveau-né est progressivement colonisé par le microbiote de la mére, de
I"environnement et de son alimentation. Les espéces aérobies, qui vivent en présence d'oxygéne sont les

premiéres & s'installer dans la partie supérieure du tube digestif (estomac, iléon, jéjunum). Les espaces 9 0 0 0 0 0 1 0 1 5 1 ' 2 " 2 %

anaérobies, qui n'ont pas besoin d’oxygéne pour survivre, colonisant la partie distale de I'intestin, le cdlon.

Le microbiote intestinal joue un réle essantiel dans les fonctions digestives et métaboliques. Par ple, il Ema ol s des calai Aot cas da'cl
participa & la synthése de v i (vitami K, ..), 4 la fermentation des résidus alimentaires non en France - et du rdurAd
digestibles et 4 la production d'énergie pour I'hite, des acides gras a ch rt le butyrate par

le. Le microbiote intestinal égal t des fonctions p ices en favorisant le développement
st la maturation du systéme immunitaire et en renforgant la barriare épithéliale intestinale (BEI).

La Barriére Epithéliale Intestinale (BEI)

Le maintien de Fintégrité de la BEI est important. Chez une parsonne saine, les cellules dpithéliales de la parol intestinale sont . - - - A
étroitement accolées les unes aux autres, ne laissant le passage gu'aux nuiriments et & certaines molécules produites par la IR
at né ires au fr i 1t de notra i En condition inflammatoire, la perméabilité intestinale
augmente. Les espaces entre les cellules épithéliales sont plus larges, laissant le passage 4 de grosses molécules d'origine
bactérienne atiou da nature pathogéne qui acti la systime immunitaire et favorisent Pinfl jon. Aujourd'hul, de
nomh études poi la réle du microbiote dans Pinstallation du cercle vicieux de Pinflammation et dans la survenue de

o p ] "
p g ot sy ues.

Al A Focus sur les projets de recherche MiBioGate
Amélie Lé

Doctorante sous la direction du Dr Malvyne Rolli-Derkinderen, UMR 1235 TENS Inserm Université de Nantes
et du Dr Marie Bodinier, UR1268 BIA INRA |

«Mon projet de thése est d'analyser si, dans un modéle de souris, un changement du microbiote intestinal de la mére
peut modifier le développement de MICI chez sa descend: Une égie de prévention est développée et vise a
tester I'effet de I ini: ion d’'un mé de prébioti (== igérés par le mi iote) sur la survenue
de colites.»

i el e La muqususe digsstiva Tranalocation bacterienns

‘a0 ban ; raganusen de cilan sain el maiads |
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COMMENT
ETUDIER

EXEMPLES

LES ANALYSES DE
CONTAMINANTS

Contexte de ce type d'analyse : Détection des OGM, dosage des polluants,
contr6les sanitaires, recherche d'une bactérie pathogene ...

Les contaminants chimiques (pesticides, métaux lourds, hydrocarbures, ... )
peuvent étre détectés et quantifiés dans un aliment grace a des techniques
analytiques. Pour les métaux lourds, on utilise notamment la spectrométrie de
masse, une technique physique permettant de détecter et d’identifier des
molécules par mesure de leur masse. On peut également utiliser la PCR si on
souhaite détecter la présence d'OGM ou de molécules allergénes indésirables.

Si on souhaite savoir si le produit a été contaminé par des micro- organismes
pathogénes, on peut utiliser des techniques de :

[0 Culture, par exemple en boites de pétri contenant du milieu nutritif adapté a
leur développement

00 Immunologiques, en ciblant une molécule qui leur est spécifique (antigéne)
avec des anticorps qui la reconnaissent

[0 Biologie moléculaire, en réalisant des PCR qui permettent de mettre en
évidence les pathogéne et de les quantifier en amplifiant un fragment de leur
ADN

L’ANALYSE NUTRITIONNELLE

wy

1
7Nb-

Des techniques de chimie permettent d’isoler et quantifier les nutriments : acides aminées,

vitamines, minéraux, lipides, etc.

On utilise notamment la chromatographie en phase liguide. Couplée a une méthode de
détection comme la spectrométrie de masse, cette technique permet la séparation et la
guantification d'un ou de plusieurs composés d'un mélange par mesure de leur masse

molaire.

RETOUR A L’EXPOSITION | S

L’ANALYSE
SENSORIELLE

Contexte de ce type d'analyse : développement
d'un nouveau produit en industrie agroalimentaire,
étude de conservation d'un produit, ...

L'analyse sensorielle permet d’évaluer les
caractéristiques d’'un produits en faisant intervenir
’lhomme comme instrument de mesure a partir
de ses 5 sens : I'odorat, le godt, la vue, I'audition
et le toucher. Au laboratoire Ifremer, des
recherches sont menées pour mieux
caractériser la saveur dun aliment et son
altération grace a des études sensorielles. Ces
analyses impliquent la participation de leur panel
de consommateurs experts



https://www.futura-sciences.com/sciences/definitions/chimie-spectrometrie-masse-1983/
https://www.youtube.com/watch?v=CZwpp_MFTqY
https://www.youtube.com/watch?v=CZwpp_MFTqY
https://wwz.ifremer.fr/bacteries_marines/Equipements-Outils-Analytiques/Analyse-Sensorielle
https://www6.inrae.fr/p2m2/Equipements/Chromatographie-liquide-LC
https://www.futura-sciences.com/sciences/definitions/chimie-spectrometrie-masse-1983/
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EXEMPLES

CULTURE SUR GELOSE

OU MILIEU LIQUIDE

Au labo, il est possible de cultiver certaines bactéries,
champignons et levures. Elles doivent obligatoirement étre
cultivées dans des conditions qui leur sont favorables. Il faut
donc définir et maitriser les parametres de T°C, pH, oxygéne,
apports nutritifs, etc.

On utilise notamment des géloses nutritives dans des
boites de pétri.

N o 5 "
Photo d'une boite o " /

oroiss , e.pétri révélant |
s :gzgud une partie qy microbiotz
A S ?nfapt yant déposg sg
. r a.gelose Nutritive,
Ce : sciences et avenir

PRODUCTION DANS DES

FERMENTEURS

Un fermenteur, ou « bioréacteur », est une enceinte dans laquelle on procéde a
une culture de micro-organismes. On le programme de sorte a ce qu'il devienne
un milieu optimal pour le développement des micro- organismes. On peut
ensuite étudier 'action de ces micro-organismes sur des aliments, et la nature
des métabolites qu’ils produisent.

Cetype d'équipement est utilisé en industrie agro-alimentaire, pour

produire des aliments fermentés comme les yaourts.

SUITE METHODES X



https://www.sciencesetavenir.fr/sante/en-images-l-empreinte-bacterienne-d-une-main-d-enfant_29097

COMMENT E TUDIER

EXEMPLES
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ON UTILISE LES BIO-
TECHNOLOGIES « -OMIQUES > ...
Ces derniéres années, chimie, physique et informatique ont
permis de développer des technologies dites «-omiques ». Ces

biotechnologies permettent d’identifier a I'échelle moléculaire de

guoi est constitué un organisme (le notre, mais aussi ceux des
microbiotes !)

... ET LES DONNEES GENEREES
PAR CES TECHNOLOGIES SONT
MASSIVES!
Ondoitfaire appel a la bio-informatique pour pouvoir les interpréter.
La bio-informatique est une discipiine récente (moins de 30 ans) développantde

nouveaux aigorithmes, méthodes et outiis informatiques indispensables a lanalyse

des données générées enmasse pour la biologe. lls permettent de mieux
modéliser etcomprendre les systemeswvarts.

BIOTECHNOLOGIES «-

QLUMERE : studie les
séquences d'ADN des étres
vivants

*Transcriptomigue : étudie les
séquences d'’ARN
*Protéomique : étudie les
protéines Metabolomlque :
étude des métabolites (petites
molécules produites par un
organisme)

RETOUR A

EXEMPLE D'UTILISATION DES SCIENCES

« -OMIQUES » POUR CARACTERISER UN MICROBIOTE

Métagénomique

Empreinte et étude des génes du
microbiote

= Informations sur la composition
globale du microbiote

Exemple de technique utilisée v Microbiote issu
d'un echanhllon

Le seque\ncaqe du géne 163 qui est_ ¥ \g biologique (ex :
commun a toutes les bactéries et qui ' selles)
possede des régions variables. En

i *E "'

Métabolomique

Empreinte et étude des métabolites produits
par les organismes du microbiote

= Informations sur les fonctions du
microbiote

=% 4 Microbiote issu

d'un échantillon

biologique (ex :
selles)

Exemple de technique utilisée : la R
spectrométrie de masse. o

Clest une technique d'analyse qui
permet la détermination des masses

L’EXPOSITION ®

comparant ces régions variables a une ; moléculaires des composés dr: er;?:r?)lll)tii?e
base de données des bactéries Sequenceny analysés ainsi que leur identification
connues, il est possible de et leur
différencier et de classer les | quantification
bactéries. génes
séquencés

Spectrométre de masse

Grace a ces informations,

les scientifigues sont désormais en mesure de décrire de plus en plus finement la nature des
interactions hote-microbiote, celles des micro-organismes entre eux, et leur incidence sur le
fonctionnement de I'organisme.

L'analyse multi-omique

Un exemple d'application bio-informatique :

M@%re du projet MIBIOGATE, une doctorante a développé
durant ses 3 années de doctorat, une application bio-informatique qui
permet I'analyse de différents parameétres biologiques pour en
déterminer les liens de corrélation. Par exemple, on peut intégrer
simultanément dans I'application les données de perméabilité de la
barriere, de motricité intestinale, la présence d'une sorte de
bactéries, I'expression des génes... |l s'agit ainsi d'une exploration

"multi-omique”.



https://www.futura-sciences.com/sante/actualites/genetique-sequencage-adn-nuls-26754/
https://mibiogate.univ-nantes.fr/en-direct-de-notre-ecosysteme-episode-2/

EXEMPLES

® INRAE/ STLO

Pour étudier la digestion In vitro, les |aboratoires STLO et BIA possedent un panel de
modeles sans équivalent a I'échelle internationale. lIs utilisent des « digesteurs » qui
miment la digestion de I'cesophage a I'intestin gréle. lls étudient notamment la vitesse de
déconstruction de I'aliment en fonction de sa forme physique initiale dans les différents
compartiments du tube digestif.

RETOUR A L’EXPOSITION X

LA DIGESTION MIMEE AU LABO !

Au cours de la digestion, des phénoménes chimiques,
enzymatiques et mécaniques se produisent simultanément.
Pour étudier plus précisément le mécanisme de
déconstruction des aliments par notre tube digestif, les
chercheurs utilisent des méthodes In vivo et In vitro.
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https://www.youtube.com/watch?v=hNF8e-bAK90
https://www.youtube.com/watch?v=hNF8e-bAK90
https://www6.rennes.inrae.fr/stlo/Toutes-les-actualites/Simulateur-de-digestion-de-l-oesophage-a-l-intestin
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EXEMPLES

ANALYSE DEL'INTEGRITEDE LA

BARRIERE INTESTINALE

On peut regarder I'état général de la barriere (est-elle

inflammée ? Du mucus présent ou non, etc.)
Exemple de technique utilisée : Iimagerie

Chamore d’'incubation consis

BARRIERE INTESTINALE SAINE

BARRIERE INTESTINALE

On peut regarder la perméabilité de la barriére intestinale.
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arri 3 ’
tisrsll\je(r;t lg %assgr d’un cété oy de l'autre du
arriére Intestinale) pour évaluyer

$a perméabilité,

BARRIERE INTESTINALE MALADE
= PERMEABILITE AUGMENTEE

ANALYSE FONCTIONNELLEDELA

©INSERM MIBIOGATE/ Julie

Borgése

La barriere intestinale est la couche de cellules présentes a la surface externe de notre intestin. Elle est en contact
direct le microbiote local. C'est elle qui gére ce que nous absorbons de notre alimentation. Si elle est altérée, notre santé
s’en ressent. Des analyses structurelles et fonctionnelle de la barriere permettent d'évaluer son état.

On peut modéliser la
barriére intestinale avec
des organoides
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https://www.youtube.com/watch?v=NS10uCGNhas
https://www.youtube.com/watch?v=NS10uCGNhas
https://www.youtube.com/watch?v=hNF8e-bAK90
https://www.youtube.com/watch?v=hNF8e-bAK90

ETUDIER LEFFET DU
=" MICROBIOTE SURLE
COMPORTEMENT DES SOURIS

On compare le comportement de deux groupes de souris :

Souris au Souris au
microbiote mlcroblote' ]
normal absent ou altéré

2.9 9 D5 2 2 N 2 ' N D

Exemples de tests pour I'étude du
comportement des souris

_ | P
Tesétgge« dleol’:cr:]tiviteé d» Test du « labyrinthe en
générale, comportement %e.leve”»'etude
de l'anxiété

exploratoire/ répétitifs

Exemple de test au

G :
: laboratoire
= c Pour étudier les conséquences du
< microbiote altéré dans les troubles du
ANALYSER DES GROUPES DE spectre autistique (TSA), le microbiote
fécal d’enfants atteints a été transféré
PATIENTS ATTEINTS DE MALADIES ©  chez la souris, ce qui a induit un
NEURO-PSYCHIATRI Q UES - comportement de type autistique chez
: ¢ ces souris (augmentation d’'un
(DEPRESSION, SCHIZOPHRENIE, AUTISME, ETC.) comportement révtitt ot dimination
< des interactions sociales).
. Ces résultats suggérent que le
vs = microbiote altéré dans les TSA
. Z contribuerait aux symptémes
Patients Patients (#] comportementaux.
non atteints
atteints
CONSTATS

CONSTATS

Les souris au microbiote altéré ou absent
présentent des troubles du comportement
(détérioration des comportements sociaux,
déficit de la mémoire, etc.)

CONCLUSION

d’un axe microbiote-intestin-cerveau, dont les

dysfonctionnements pourraient étre a I’origine, ou du

moins participer, a certaines maladies du cerveau.

1) Les patients atteints par ces maladies on un microbiote intestinal
différent de celui présent chez les personnes non atteintes.

2) Environ 70% des patients atteints de TSA présentent des troubles
gastro-intestinaux (constipation, diarrhées, ballonnements).

RETOUR A
L’EXPOSITION ®



https://www.youtube.com/watch?v=gJDV2cp8w9E
https://www.youtube.com/watch?v=Fn8WRyufcpI
https://www.youtube.com/watch?v=Fn8WRyufcpI

EXEMPLES

AMELIORER LA co
DES ALIMENTS

Les probiotiques sont des micro-organismes vivants qui exercent des effets positifs sur
la santé. En apportant a I'organisme des quantités importantes de bactéries
bénéfiques, le microbiote va étre enrichi favorablement. Pour les fabriquer sus forme
de complément alimentaires, le laboratoire PileJe sélectionne des micro-organismes
qui répondent aux trois conditions suivantes :

Les souches doivent étre identifiées et testées. Elles ne doivent pas présenter de
* toxicité pour 'organisme.

Elles doivent étre gastro-résistantes. Elles vont devoir progresser au sein de
milieux extrémes et résister a I'acidité de 'estomac, aux enzymes digestives, aux
sels biliaires, etc... Si les bactéries ne résistent pas a ces conditions, elles
n’atteindront pas l'intestin gréle et le célon vivantes et ne pourront pas exercer
leurs effets bénéfiques.

Les souches doivent bien adhérer a la muqueuse intestinale afin de rester
suffisamment longtemps dans I'organisme pour exercer leur effet bénéfique

RETOUR A L’EXPOSITION k



https://www.inrae.fr/actualites/lamibiote-nouvelle-alliee-votre-microbiote
https://wwz.ifremer.fr/Recherche/Departements-scientifiques/Focus/La-biopreservation-et-les-composes-antimicrobiens
https://www.pileje.fr/revue-sante/probiotiques-comment-bien-les-choisir

On peut limiter le développement bactérien SANS
A . .y DANGER
grace aux technologies barrieres

Les micro-organismes peuvent étre détruits par des traitements thermiques comme I'appertisation
(mise en conserve) ou par des traitements chimiques comme la désinfection de légumes.
La croissance des micro-organismes peut étre ralentie par I'ajout d’additifs, une acidification du produit,
sa déshydratation, sa conservation a T°C basse ou dans une atmosphére de gaz contrélée, etc.

RETOUR A L’EXPOSITION %




Trame

Pour en savoir *

Comment ¢a se
passe au labo ?

Fiche métier



https://rh.inserm.fr/nos-metiers/Documents/metiers-inserm-web.pdf

i n Ce que nous mangeons,
genction Nutriments q o, 8 !
digestive nourrit également notre

e microbiote ...

Métabolites ... pour qu’il produise

* “ des molécules Microbiote ... cela participe a
» - indispensables a @ entretenir sa composition
notre santé /* riche et variée
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Mucus
SE

@ Fonction protectrice

B Stimule I'immunité
B Renforce la Bl

@ Protége l'acces a la Bl contre
des agents pathogénes en
entrant en concurrence avec
eux

Cellules de 'immunité

4
Circulation sanguine

——p diffusion dans le corps via la
circulation sanguine

Nutrim:;/“\t

Métabolites

Microbiote

Cellules de 'immunité

Circulation sanguine

Inflammation —— diffusion dans le corps via la circulation sanguine

) kj\ - ° A}
o (S_\!stéme nerveux entérique

A\ Dysbiose
Baisse de la richesse et de

la diversité du microbiote
= des métabolites produits

V4 ege V4
A Perméabilité
de la BI
L’espace entre les cellules
augmente, elles ne
bloquent plus le passage
des grosses molécules



