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Le lapin tire parti de la symbiose
avec le microbiote caeco-colique par
deux voies. D'une part, comme chez
tous les herbivores, la dégradation par
les microorganismes des substrats
entrant dans le caecum conduit a une
production importante d'acides gras
volatils, qui apres leur absorption par la
paroi caecale constituent une source
d'énergie appréciable. D'autre part, le
lapin présente la particularité de prati-
quer la caecotrophie, et donc de recy-
cler une partie du contenu caecal, riche
en protéines bactériennes. Cet écosys-
téme joue aussi un role dans la santé
digestive de l'animal, en intervenant
directement dans le role de flore barri¢-
re, et indirectement sur le statut immu-
nitaire (Fortun Lamothe et Boullier
2007). L'étude du fonctionnement de
cet écosystéme est donc essentielle
pour comprendre la physiopathologie
digestive de cet animal, et améliorer les
stratégies de nutrition et d’¢élevage.

Le biotope correspond a 1’environne-
ment (ou milieu), et la biocénose a I’en-
semble des organismes vivant dans cet
environnement. Les interactions entre
un biotope et une biocénose définissent
un écosystéme. Appliqué au caecum du
lapin, le biotope est donc I’organe lui-
méme et son contenu, qui peuvent étre
analysés par des parameétres morpholo-
giques (volume digestif, histologie de
la muqueuse...), physiques (tempéra-
ture, pH, maticre seéche, viscosité, oxy-
geéne...) ou biochimiques (acides orga-
niques, protéines, enzymes...). Le
biotope caecal a fait 1’objet de nom-
breuses études, quoique certains para-
métres demeurent toujours peu connus,
tels le potentiel redox (Eh) ou la pro-
duction de gaz (H,, CO,, CHy). En
revanche, la biocénose caecale a été

moins ¢étudiée, sachant que les mé-
thodes classiques d'analyse (culture
in vitro) sont laborieuses et n'identi-
fient qu'une partie du microbiote
digestif.

Les relations entre biotope caecal et
biocénose demeurent donc faiblement
décrites. Toutefois, depuis quelques
années, cette thématique apparait
comme une priorité, pour mettre au
point de nouvelles stratégies d'amélio-
ration de la résistance du lapereau aux
troubles digestifs. Ainsi, 'effet favora-
ble des fibres sur la prévention des diar-
rhées du lapin aprés son sevrage a été
démontré (Gidenne 2003), méme
face a un colibacille entéropathogéne
(Gidenne et Licois 2005). Ceci suggere
un réle important de 1'écosystéme cae-
cal dans la prévention des diarrhées,
puisque les fibres sont un substrat
important pour le microbiote caecal. En
revanche chez le lapin adulte, les per-
turbations digestives restent rares,
méme dans le cas d’une déficience en
fibres ou face a un pathogéne (Licois et
al 1992). On peut avancer deux hypo-
théses (non exclusives) pour expliquer
la sensibilité aux troubles digestifs chez
le lapereau : /) une implication de la
maturation digestive, et notamment
I'implantation du microbiote, dans la
résistance aux microbes pathogénes
(Padilha et al 1995) et qui correspond
au concept de «flore de barriére» ; 2) la
maturation du systéme immunitaire en
interaction avec le microbiote (Fortun-
Lamothe et Boullier 2007). L’uti-
lisation d’outils de microbiologie molé-
culaire devrait permettre d'améliorer
nos connaissances sur le microbiote
caecal et sur ses facteurs de controle et
d’étudier ces deux hypothéses. Il s'agi-
ra de mieux comprendre les interac-

tions entre la santé digestive de l'animal
et la stabilité de I'écosystéme caecal,
ainsi que les relations avec la biodiver-
sité de la biocénose.

Cette revue a donc pour objectif de
rappeler quelques bases sur le biotope
et la biocénose caecale du lapin domes-
tique, puis de présenter comment il est
possible de contréler 1’activité du
microbiote, avec pour objectifs I’amé-
lioration de la santé digestive du lapin
en croissance et de sa digestion micro-
bienne.

1 / L’écosystéeme caecal du
lapin

1.1 / Le biotope caecal

Le contenu du caecum s’accroit
linéairement de 2 a 5 semaines d'age, et
devient le plus grand compartiment
digestif vers 5-6 semaines d’age (40%
de la masse digestive). Sa teneur en
maticre séche, faible a 2 semaines d'age
(12-15%), atteint 23-26% la semaine
suivante et se stabilise entre 21 et 23%
a partir de 35 j d'age. A la naissance,
les muqueuses caecales et coliques pré-
sentent des villosités, qui évoluent sous
formes de «sillons» a partir de 16 j
d'age (Yu et Chiou 1997, Sabatakou et
al 1999), lorsque l'activité fermentaire
se développe (figure 1). Cette derniére,
a été identifiée chez le lapin pour la
premicre fois en 1946 par Elsden et al
puis l'activité cellulolytique des micro-
organismes hébergés dans le caecum a
été montrée in vitro par Cools et
Jeuniaux en 1961. Emaldi ez a/ (1979)
ont décrit l'activité métabolique du
microbiote, soit I'hydrolyse de sub-
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Figure 1. Evolution de l'activité fermentaire caecale chez le lapereau.
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observe ainsi une uréolyse importante
dans le caecum (Crociani et al 1984,
Forsythe et Parker 1985). L'activité
fibrolytique, spécifique des bactéries
n'est pas détectable avant 2 semaines
d'age (Jehl et al 1995), mais elle s’ac-
croit rapidement dés que le lapereau
ingére des aliments solides (17-21 j),
et dés 4 semaines d'age elle est atteint
80% du niveau de 1'adulte (figure 2, cf.
§ 1.2 a). L'activité pectinolytique et
xylanolytique sont présentes deés 21 j
et triplent entre 21 et 35 j (sevrage),

demeure faible. Cette hiérarchie entre
enzymes fibrolytiques (Pectinase >
Xylanase > Cellulase) est cohérente
avec la digestion des principaux consti-
tuants glucidiques des parois végétales
(pectines > hémicelluloses > cellulo-
se).

La dégradation des nutriments par les
microorganismes digestifs (figure 3)
aboutit a la production de nombreux
composés, dont les principaux sont des
gaz (CO,, CHy, H,), les Acides Gras

Figure 2. Chez le lapereau, I'activité fibrolytique des bactéries caecales s'accroit rapi-

dement des l'ingestion d'aliment solide.
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Volatils (AGV), I'ammoniaque (NHj).
Ces deux derniers composés sont
absorbés en quasi-totalité par la paroi
caecale ; ainsi les AGV peuvent couvrir
de 30 a 50% des besoins énergétiques
d'entretien du lapin adulte (Gidenne
1994). Dés que I'animal ingere de I'ali-
ment solide, vers 18 j d'age, la concen-
tration caecale en AGV augmente pro-
gressivement (20 a 70 mM, figure 1),
celle de l'ammoniaque baisse l1égere-
ment, entrainant ainsi une baisse pro-
gressive du pH. Une premicre étude du
potentiel redox caecal (Kimse et al,
2007) indique une valeur moyenne de
230 mV, ce qui révéle un milieu plus
réducteur (et donc plus anaérobie) que
le rumen (- 150 a - 220 mV). Avec
I'age, la concentration en butyrate s'éle-
ve, tandis que celle du propionate est
globalement stable ; le ratio propiona-
te/butyrate devient donc inférieur a 1
aprés 25-30 j d'age. Chez I’adulte, le
profil fermentaire est dominé par 'acé-
tate (C2 = 60 a 80%), suivi du butyra-
te (C4 = 8 a 20%) et enfin du pro-
pionate (C3 =3 a 10%). Ainsi,
contrairement a la plupart des herbivo-
res d’élevage, le ratio C3:C4 est infé-
rieur a 1, en raison des caractéristiques
du microbiote (Adjiri et al 1992).

Concernant les gaz de fermentations,
une étude in vitro estime que l'activité
méthanogénique est environ nulle jus-
qu'a 28 j (sevrage), puis augmente
aprés 36 j d'age (Piattoni et al 1996).
Ceci suggérerait qu'aucun microorga-
nisme méthanogénique ne se développe
avant le sevrage, or il a été montré
récemment que les archaea (connues
pour produire le méthane) sont prédo-
minantes avant le sevrage, comparées
aux bactéries (Bennegadi et al 2003).
Ceci souligne donc la nécessité d'étu-
des in vivo pour résoudre cette contra-
diction.

1.2 / La biocénose caecale

Le microbiote intestinal reste relati-
vement mal connu, car il posseéde une
grande biodiversité et de nombreux
microorganismes demeurent non culti-
vables. Chez I'homme, le tube digestif
«héberge» de 'ordre de 10!4 bactéries,
qui appartiendraient a plus de 400 esp¢-
ces différentes, et dont la quasi-totalité
serait de type anaérobie (99%). De
plus, environ 70 a 80% de cette bio-
masse microbienne serait non cultiva-
ble (Suau et al 1999).

Nos connaissances sur la colonisation
du tube digestif du lapin sont encore
trés limitées. Elles ont été principale-
ment obtenues par les techniques de
culture (Gouet et Fonty 1973), qui



Ecosysteme caecal et nutrition du lapin : interactions avec la santé digestive / 241

Figure 3. Métabolisme caecal des principaux nutriments et formation des produits terminaux de la fermentation microbienne.
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dénombrent les colonies bactériennes
se développant sur un substrat artificiel,
par exemple : papier de cellulose pour
estimer le nombre de bactéries «cellu-
lolytiques». Récemment, griace aux
techniques de microbiologie moléculai-
re, de nombreuses especes bactériennes
non cultivables ont été¢ mises en éviden-
ce chez le lapin (Abecia et al 2005a,
Cauquil et al 2007), ainsi que des
archaea (Bennegadi et al 2003,
Michelland et al 2008a). Contrairement
au rumen, la biocénose caecale du lapin
ne contiendrait ni protozoaires, ni
champignons anaérobies (Bennegadi et
al 2003). La présence de levures dans
le contenu caecal a été peu étudiée,
mais au moins une espece de levure
(Saccharomycopsis guttulatus) semble-
rait «commensale» du caecum de lapin
(Peeters et Maertens 1988), et se multi-
plierait plus activement lors de proble-
mes intestinaux (Licois données non
publiées).

Nous présentons ici essentiellement
des données du microbiote caecal,
sachant que la colonisation des diffé-
rents segments digestifs du lapin par les
microorganismes a fait l'objet d'une
synthése récente (Carabaio et al 2006).

a) Analyse de la biocénose caecale
par les méthodes classiques de culture

La cinétique d’implantation du
microbiote dans le caecum du lapin a

fait I'objet d'un faible nombre d'études.
La colonisation du caecum débute chez
le lapereau agé de 2 ou 3 j, le nombre
de bactéries varie considérablement
selon les individus (Gouet et Fonty
1973) ; sachant que jusqu'a la fin de la
premiére semaine de vie, la partie anté-
rieure du tube digestif (estomac et
intestin gréle) du lapereau est pratique-
ment stérile, contrairement a d’autres
mammifeéres monogastriques (porc, rat,
souris). A la fin de la premicre semaine
postnatale le caecum héberge de 107 a
10° bactéries/g de contenu, puis passe a
10%-1010 bactéries/g au cours de la
seconde semaine de vie avec de faibles
variations interindividuelles. Pendant
toute cette période, le nombre de bacté-
ries anaérobies facultatives est parfois
équivalent a celui des anaérobies
strictes. Dés la troisiéme semaine de
vie, les bactéries anaérobies facul-
tatives chutent (102-10%) et sont fré-
quemment absentes aprés sevrage
(Gouet et Fonty 1979), alors que les
bactéries anaérobies strictes restent
stables a 109-10!1 bactéries/g (figu-
re 4). Le microbiote anaérobie facul-
tatif apparait simple, et dominé par
les streptocoques jusqu’a 14 j d'age.
Les entérobactéries apparaissent avec
l'ingestion d'aliment solide (a environ
20 j). Chez le lapereau, l'absence du
genre Lactobacille est originale par
rapport aux autres mammiféres domes-
tiques. Les bactéries anaérobies strictes
et non sporulantes, particuliérement les

+Glycerol (etc.)

Excrétion Fécale

i " Féces dures

)

..... \Caecotrophes

bacilles gram négatifs (Bacteroides)
sont prévalents dans tous les seg-
ments digestifs. Les bactéries sporu-
lées sont de 100 a 1000 fois moins
nombreuses que les Bacteroides, et
elles appartiennent principalement aux
genres Clostridium, Endosporus et
Acuformis.

Dans le colon, la cinétique d'implan-
tation des bactéries est similaire (Gouet
et Fonty 1979). En outre, Emaldi et a/
(1979) ont montré que la quantité tota-
le de bactéries est similaire dans le cae-
cum et les ceacotrophes (environ 10!1
bactéries/g), mais 10 fois plus faible
dans les féces dures.

Dés 14 j d'age, les bactéries amylo-
Iytiques (i.e. capable de dégrader in
vitro un substrat «amidony) sont forte-
ment implantées dans le caecum et ne
diminuent pas ensuite (figure 5). Les
streptocoques (S. faecium, S. faecalis)
atteignent un maximum chez le lape-
reau de 1 a 2 semaines d'age, puis dimi-
nuent (Gouet et Fonty 1979).
Escherichia Coli est généralement
absent chez le lapereau de 2 ou 3 j
d'age ; il apparait a 7 jours chez les
lapins (Padilha er al 1995), et atteint un
maximum (107 bact./g) a la fin de la
troisiéme semaine d'age, puis chute
brusquement. Ce phénomeéne semble
indépendant du régime alimentaire, car
il a été observé chez le lapereau sevré
classiquement, ou bien chez le lapereau

INRA Productions Animales, 2008, numéro 3
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Figure 4. Cinétique d'implantation de quelques populations bactériennes dans le caecum du lapin en croissance,
(données moyennes obtenues par culture in vitro).
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exclusivement allaité jusqu’a 42 j
(Padilha ef al 1999). En fait, 10 a 20%
des lapereaux agés de 15 a 22 j ne
seraient pas porteurs d'E.  Coli
(< 10%/g ; = 80% de porteurs avec 104
a 105 E. Coli /g), et cette proportion
atteindrait 30% chez des lapins de
7 semaines.

@ Bact. xylanolytiques

Les bactéries cellulolytiques aug-
mentent dés que l'animal ingeére de
l'aliment solide (vers 18 j, figure 5)
pour atteindre 107 bact./g aprés le
sevrage (Boulahrouf et a/ 1991). Si les
lapereaux, ne sont alimentés qu'avec du
lait, les bactéries cellulolytiques ne
s’implantent pas (Padilha et al 1999).

Figure 5. Equilibre entre les bactéries et les archaea dans le caecum en fonction de

I'4ge du lapin.
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Quelques bactéries fibrolytiques ont
été identifiées au niveau caecal:
Eubacterium cellulosolvens et Bac-
teroides sp. pour la cellulolyse,
Bacteroides ruminicola et Butyrivibrio
fibrisolvens pour I'hydrolyse de pecti-
nes et de xylanes (Boulahrouf et al
1991). Les bactéries xylanolytiques et
pectinolytiques s'implanteraient a un
niveau supérieur a celui des bactéries
cellulolytiques (108-10% vs 105-109,
figure 4).

b) Données récentes sur la biocénose
caecale, obtenues par des méthodes
moléculaires

L'usage de techniques moléculaires
est maintenant généralisé en microbio-
logie digestive. Elles permettent de
mieux appréhender la complexité du
microbiote, sa biodiversité et sa stabili-
té, notamment en fonction de facteurs
alimentaires ou nutritionnels. La plu-
part des méthodes sont basées sur I'ana-
lyse d'une partie du génome des micro-
organismes (géne codant pour 'ARN
ribosomal 16S). 11 s’agira soit, d’identi-
fier et de dénombrer des espéces bacté-
riennes en détectant dans un échan-
tillon la présence de certaines
séquences d’ADN (techniques d’hybri-
dation et de qPCR), soit de décrire une
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Figure 6. Populations bactériennes présentes dans le caecum du lapereau au sevra-
ge (28 j) (identification par hybridation de sondes ARNr 16S).
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B F. succinogenes
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OR. albus
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O non identifié

«empreinte moléculaire» des différen-
tes populations microbiennes présentes
dans 1'échantillon (T-RFLP, SSCP,
DGGE...) pour calculer des index de
biodiversité, ou pour analyser la simila-
rit¢ du microbiote entre échantillons
(Carabafio et al 2006).

A T'aide d'une technique d'hybridation
(dot blot ARNr 16S), Bennegadi et al
(2003) ont montré qu'avant sevrage (a
18 j) le microbiote total est constitué
majoritairement d'archaea (> 60%),
les bactéries n'en représentant que
40% ; et aprés sevrage (> 28 j) cet
équilibre est inversé (figure 5). Ils mon-
trent aussi la prédominance du groupe
Flexibacter-Cytophaga-Bacteroides, et
la présence de quatre espéces celluloly-
tiques, déja identifiées dans le rumen
ou le caecum du rat : Fibrobacter suc-
cinogenes, Ruminococcus albus et
Ruminococcus flavefasciens (rumen)
Fibrobacter intestinalis (caecum de rat)
(figure 6). Cependant, ces bactéries
fibrolytiques ne représentent qu'envi-
ron 5% du microbiote caecal, sachant
qu'environ 40% restent non identifiés.

Un premier inventaire moléculaire
des populations bactériennes caecales a
été réalisé chez le lapin de 56 j par
Abecia et al (2005a), et seulement une
espeéce bactérienne (identifiée par la
séquence de I'ADNr 16S) était déja
répertoriée dans les banques de don-
nées (NCBI : http://www.ncbi.nlm.nih.
gov/Genbank/index.html). Un inventai-
re plus complet a été réalis¢é récem-
ment par Cauquil et a/ (2007) chez un
lapin adulte. Parmi les 228 séquences
d'ARNr 16S, 70 espéces bactériennes

différentes ont été recensées, dont 80%
correspondent a de nouvelles especes
bactériennes non identifiées jusqu'alors
(figure 7). Aprés comparaison sur les
banques NCBI, on remarque qu'une
seule espéce bactérienne a déja été
identifiée chez le lapin (Abecia et al
2005a), les autres ayant été identifiés
dans des écosystemes digestifs de diffé-

rents animaux (dinde, ruminant...).
L'analyse phylogénétique classe ces
especes dans leur trés grande majorité
dans les Firmicutes (93%), ainsi que
quelques Bacteroidetes (4,3%) et
Verrucomicro-biae (1,4%).

La biodiversité bactérienne serait
similaire dans le caecum d'un lapereau
de 16 j et dans celui de sa mére (figu-
re 8, approche T-RFLP, Garcia et al
2005) ; elle diminuerait quand les lape-
reaux commencent a manger de l'ali-
ment granulé, puis augmenterait
parallélement a I'accroissement de 1'in-
gestion. En revanche, la similarité entre
le microbiote caecal de la mére et du
lapereau serait faible (environ 10%),
probablement en raison de la forte dif-
férence d'alimentation (granulé vs lait).
Les communautés bactériennes caeca-
les des lapereaux d'une méme portée
présenteraient un degré de similarité
plus élevé (47%) que celui trouvé entre
portées. Le sevrage produirait une
diminution de la biodiversité caecale
(2000 vs 600 séquences identifiées, T-
RFLP). Abecia et al (2007a) ont mon-
tré, par l'approche DGGE, qu'en cas
d’adoption le microbiote caecal du
lapereau est plus proche de celui de la
mere allaitante, que celui de la mere
biologique. Il serait donc possible de
moduler dés la naissance 1’implantation
du microbiote. Via une approche SSCP

Figure 7. Inventaire moléculaire des bactéries caecales chez le lapin adulte : distribu-
tion des especes bactériennes différentes, et similarité avec des bactéries de différents

écosystemes
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(Abecia et al 2005)

Renne, tube digestifs, 95%*
Lamentin$, 91%*
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Espéces bactériennes différentes (n = 70)

§: bactéries non cultivable

*: pourcentage de similarité avec des bactéries d'autres écosystémes (BLAST sur la base de

donnée GenBank).
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Figure 8. Biodiversité du microbiote caecal entre la femelle et sa portée (appro-

che T-RFLP).
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(figure 9), Michelland et al/ (2008b)
montrent chez le lapin adulte que la
diversité des communautés bactérien-
nes est relativement stable dans le
temps et entre individus. Les caecotro-
phes présentent une bonne similarité de
composition et de diversit¢ avec le
contenu caecal, et seraient utilisables
pour étudier la dynamique temporelle
de la biocénose caecale.

2 / Effets de quelques fac-
teurs nutritionnels et ali-
mentaires sur 1'écosystéme
caecal du lapin

2.1 / Controle nutritionnel de
I'écosysteme caecal

La nature et la quantité des aliments

Lapereaux
allaités 26j

Lapereaux
allaités 32j

cal, car les nutriments arrivant au cae-
cum constituent le substrat pour la bio-
cénose. De plus, ils influencent les
conditions physicochimiques du bioto-
pe, et aussi la motricité intestinale et le
transit digestif. Par exemple, quelques
heures de mise a jeun conduisent a une
chute rapide de la concentration caeca-
le en AGV et a une inversion du ratio
C3:C4 (Gidenne et Bellier 1992), ce
qui illustre bien la dépendance étroite
entre le flux iléal de nutriments et I'ac-
tivité du microbiote caecal.

a) Effets de l'ingestion de fibres et
d'amidon

De nombreuses études ont montré
I'effet favorable des fibres sur l'activité
microbienne caecale et sur la santé
digestive du lapin en croissance,
(Gidenne 2003, Gidenne et Garcia
2006). L'augmentation de l'ingestion de

mente ou n'a aucun effet sur l'activité
fibrolytique bactérienne et sur la
concentration caecale en AGV totaux,
mais la proportion de butyrate diminue.
La quantit¢ de fibres entrant dans le
caecum ne semble pas un facteur limi-
tant pour l'activité fermentaire, car le
temps de rétention caecal des digesta
est relativement court (8-16 h), ce qui
permet surtout la dégradation des fibres
rapidement fermentescibles, telles que
les pectines ou les hémicelluloses.
Cependant, pour de trés faibles concen-
trations en fibres (ADF < 10%) une
augmentation de Il'efficacité¢ de la
dégradation des fibres a été observée
(De Blas et al 1986, Bellier et Gidenne
1996), et peut étre attribuée a une réten-
tion plus longue des digesta dans le
segment caeco-colique. Par ailleurs, la
concentration en fibres ne semble pas
influencer l'apport énergétique prove-
nant des fermentations caecales
(Gidenne 1994). Parallélement, on peut
supposer que la concentration en fibres
alimentaires module la biocénose, soit
directement soit en modifiant le transit
digestif. Ainsi, la hausse du taux de fi-
bres favoriserait les bactéries celluloly-
tiques (Boulahrouf et al 1991) telles
que Ruminococcus albus (Bennegadi et
al 2003), mais aussi les archaea (au
dépens des bactéries).

La qualité des fibres, en particulier
leur fermentescibilité, est un facteur
majeur de modulation de l'activité
microbienne. Ainsi, l'ingestion de pec-
tines ou d'hémicelluloses, dont le temps
de fermentation est plus court que celui
de la cellulose, stimule l'activité de la
biocénose caecale : concentrations en
AGYV plus élevées (Garcia et al 2000,

ingérés influencent 1’écosystéme cae-  fibres (sans modifier leur qualité), aug- 2002, Gidenne et Bellier 2000,
Figure 9. Profil du microbiote bactérien réalisé a partir d’'un caecotrophe (approche SSCP).
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Chaque pic de la courbe noire correspond a une espéce bactérienne, ou un groupe d'espéces.
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Gidenne ef al 2004a) et stabilisées plus
précocement chez le lapin en croissan-
ce (Candau et al 1978), et plus forte
production de biomasse bactérienne
(+ 80% : Jehl et Gidenne 1996).
Néanmoins, la biomasse bactérienne
recyclée par la caecotrophie (= 13% de
l'ingéré d'aliment) ne semble pas modi-
fie, ainsi que l'avait montré Garcia et
al (1995). L'ingestion de NDSF (fibres
solubles dans une solution de détergent
neutre ; Hall et a/ 1997), bien que
modérée dans l'alimentation du lapin,
pourrait étre favorable a la santé diges-
tive du lapereau, en relation avec une
modification de la biocénose caecale
(Goémez-Conde et al 2007). L'apport de
NDSF réduirait la proportion de lape-
reaux porteurs de Clostridium perfrin-
gens (bactérie opportuniste souvent
associée a des pathogénes), ou porteurs
pathogenes tels que Campylobacter
dans l'iléon et dans le caecum
(tableau 1). De méme, la mortalité due
a I'EEL (Entérocolite Epizootique du
lapin) serait réduite avec un régime
riche en NDSF (12%). Enfin, un niveau
¢levé de NDSF améliorerait la morpho-
logie et la fonctionnalité de la muqueu-
se intestinale et sa réponse immunitaire
(Gomez-Conde et al 2007).

L'amidon non digéré dans l'intestin
gréle est rapidement hydrolysé et fer-
menté par le microbiote caecal. Mais,
méme dans le cas d’un amidon forte-
ment résistant a la digestion intestinale
(fécule crue de pommes de terre incor-
porée a 7 et 14%) le flux iléal d’amidon
reste faible, et ne modifie pas la diges-
tion caecale des fibres, ni I'activité fibro-
lytique bactérienne ou l'activité fermen-
taire (Pinheiro et Gidenne 2000). De
méme, Gidenne et a/ (2005) n'observent

aucun effet de la nature de 1'amidon (blé
vs mais vs pois) sur les fermentations
caecales du lapin en croissance.
L'amidon ne joue donc pas un réle
important dans le contréle de l'activité
microbienne caecale, au moins chez le
lapin aprés sevrage (> 6 semaines
d'age). Néanmoins, chez le lapereau,
puisque la digestion de I'amidon est
encore incompléte, le flux iléal d'amidon
pourrait étre plus élevé, et pourrait peut
étre modifier I'écosystéme caecal.

b) Effets de l'ingestion de protéines

La qualité des protéines de l'aliment
affecte évidemment le flux iléal de pro-
téines, qui seront hydrolysées puis fer-
mentées par le microbiote caecal et
converties en ammoniaque (source
principale d'azote pour la protéosynthe-
se microbienne). La concentration en
ammoniaque varie généralement entre
4 et 18 mM dans le caecum. D'autres
voies métaboliques contribuent a l'ap-
port d'ammoniaque dans le caecum :
environ 25% du pool caecal d'ammo-
niaque provient du catabolisme de 1'u-
rée plasmatique, absorbée par la paroi
caccale (Forsythe et Parker 1985) et
convertie en ammoniaque par les bacté-
ries uréolytiques (Emaldi et al 1979,
Crociani et al 1984). De plus, de l'urée
(15% du taux de dégradation) provient
du flux iléal de digesta. Comparé au
rumen, Carabafio et al (1988) estiment
que la teneur en ammoniaque caecale
n'est pas un facteur limitant pour la pro-
téosynthése microbienne.

L'intérét du remplacement de protéi-
nes alimentaires végétales par des sour-
ces d'azote non protéique a été étudié
chez le lapin par Salses et al (1977).
Ainsi, l'urée est efficacement utilisée,

mais seulement si elle est directement
infusée dans le caecum. En effet, 'addi-
tion d'urée dans l'aliment est inefficace,
car 90% de l'urée est absorbée avant
d'atteindre le caeccum (Candau et al
1980). Cependant, Makkar et al (1990)
ont rapporté que l'activité celluloly-
tique caecale serait plus élevée pour un
régime supplémenté avec de l'urée.
Crociani et al (1991) ont observé la
présence dans le caeccum de bactéries
aérobies facultatives hydrolysant le
biuret, qui serait alors efficacement uti-
lisé par le lapin en croissance.

Peu d'études ont été réalisées pour
évaluer l'activité microbienne en fonc-
tion de l'ingestion de protéines. Une
¢lévation du taux de protéine brute de
l'aliment (13 a 16%) conduit a une
hausse de la concentration caecale en
azote, mais l'effet sur le pH caecal est
controversé, alors que le taux d'AGV
tendrait a augmenter (Fraga ef al 1984,
Al Bar et Al-Aghbari 1996). Un exces
de protéines favoriserait la prolifération
de certains pathogenes tels que E. Coli
qui utilisent les acides aminés comme
substrat pour la croissance (Catala et
Bonnafous 1979, Cortez et al 1992).

Chez le lapereau, dont les besoins
protéiques sont élevés, une substitution
trop importante de fibres digestibles
par des protéines accroit le risque de
diarrhée, ainsi que l'ont démontré
Gidenne et al (2001) dans une étude
multi-sites. Cet effet pourrait s'expli-
quer par une disponibilité plus élevée
de substrats azotés dans le caecum qui
favoriserait plutot la prolifération de
bactéries pathogenes (Cortez et al
1992). De méme, une hausse du flux
iléal de protéines augmenterait 'acidité

Tableau 1. Effet du régime sur la biodiversité bactérienne (a 35-39 j d'dge) et la détection de quelques bactéries*, et sur la mortali-

té du lapereau sevré précocement (25 j).

Essais Biodiversité** Clostridium perf.* Autres bactéries” Mortalité
iléon caecum iléon caecum iléon caecum
hausse de
hausse du . baisse de Bacteroides et .
taux de NDF baisse hausse NS NS Bacteroides de baisse
(25 vs 30%) Ruminococus
hausse du taux de . baisse de baisse de .
NDSF (8 vs 12%) NS NS NS baisse Campylobacter Campylobacter baisse
hausse du taux de baisse de
protéines brutes baisse NS baisse NS Campylobacter baisse
(16 vs 18%) ¥
nature des protéines .
(luzeme vs «soja NS NS NS NS Grosmeiem op. NS

+ fibres»)

** 1 index de biodiversité calculé selon une approche T-RFLP (Badiola et al 2004).
* : présence de profil compatible (séquence d'ADN) détectée par T-RFLP.

NS : sans effet.
NDSF : Neutral Detergent Soluble Fibre.
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caecale (Gutierrez et al 2003,
Nicodemus et al 2003, Gomez-Conde
et al 2007), et pourrait favoriser certai-
nes espéces comme les clostridies
(tableau 1). Ce phénomeéne serait plus
fréquent chez le lapereau dont la matu-
ration digestive intestinale est inache-
vée.

¢) Effets de l'ingestion de lipides

L’alimentation du lapin contient peu
de lipides (1 a 4%), qui de plus sont for-
tement digérés avant le caecum.
Quelques études ont néanmoins analy-
sé l'effet des lipides alimentaires sur
l'activité microbienne caecale. La
digestibilité¢ des fibres semble amélio-
rée lors d'addition de lipides dans I'ali-
mentation (Santoma et al 1987, Fekete
et al 1989, Falcao E Cunha et al 1996),
tandis que le caecum serait plus déve-
loppé et son contenu plus élevé (Falcao
E Cunha et al 1996). En outre, on a
récemment constaté (in vitro) que cer-
tains acides gras a chaine moyenne, tels
que l'acide caprylique et caprique (sous
la forme de triacylglycérol), possé-
daient une activité antimicrobienne sur
certaines bactéries caecales (Marounek
et al 2002), et auraient un effet favora-
ble sur la santé digestive du lapin en
croissance (Skrivanova et Marounek
2005). Cependant, Gallois et al (2008a)
n'ont pas trouvé d'effet significatif
d'une addition de triglycérides a chai-
nes moyennes (+ 2% d'un mélange de
C8 et de C10) sur la santé digestive du
lapereau, ni sur l'activité fibrolytique
bactérienne ou le profil fermentaire
caecal.

d) Nutrition et biodiversité bactérien-
ne du microbiote intestinal

L'effet des fibres et des protéines sur
le microbiote intestinal a été exploré
avec une approche moléculaire (T-
RFLP, Badiola ef al 2004), chez le lape-
reau sevré précocement (2 25 j), et
recevant ou non une antibiothérapie
dans un contexte d'épidémie d'EEL
(Chamorro et al 2007, Gomez-Conde et
al 2007). Pour 2 essais, une mortalité
plus faible a été observée avec un régi-
me plus fibreux (25 vs 30% NDF, ou
avec 8 vs 12% NDSF, tableau 1), asso-
ciée dans un cas avec une réduction de
la détection de Clostridium perfiin-
gens. De méme, la hausse du taux de
protéines réduit la mortalité par EEL et
la fréquence de Clostridies. Cependant,
la localisation intestinale de cette bac-
térie différe selon 1'étude : au niveau
iléal pour I'essai «taux de protéines», et
au niveau caecal pour I'essai «type de
fibres». De méme, les bactéries patho-
génes opportunistes adhérentes a la
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muqueuse intestinale, telles que E.
Coli, Campylobacter, Yersinia ou
Helico-bacter, semblent étre plus sensi-
bles aux changements du régime quand
['échantillon est pris dans 1'iléon, plutot
que dans le caecum. Ces données souli-
gnent donc que les effets du régime sur
le microbiote pourraient dépendre du
segment digestif.

2.2 / Stratégies d'alimentation et
controle de I'écosystéme caecal

Les techniques d'é¢levage qui influen-
cent le comportement alimentaire
modulent indirectement les fonctions
digestives. Ainsi, I'dge au sevrage ou
'application de programmes de ration-
nement influence directement la résis-
tance du lapereau aux troubles digestifs
(Gallois et al 2007, Gidenne et al
2008). L'emploi de probiotiques ou
d'antibiotiques sont des stratégies fré-
quentes pour lutter contre les troubles
digestifs du lapereau, bien que leurs
effets sur la biocénose fassent 1'objet de
peu de publications scientifiques.

a) Effet de l'dge au sevrage et du pro-
fil d'ingestion «lait vs aliment solide»

Chez le lapereau, l'ingestion d'ali-
ment solide (granulé) est inversement
corrélée avec la consommation de lait,
ce qui modifie la maturation digestive.
Ainsi, rappelons que tant qu'un lape-
reau est exclusivement nourri avec du
lait (jusqu'a 42 j), l'implantation des
bactéries  fibrolytiques caecales est
bloquée, et le profil fermentaire est spé-
cifique d'une activité protéolytique
majoritaire, avec : un niveau d'NH3
¢élevé, une faible concentration en
AGV (< 10 mM) et un pH élevé (> 6,
Padilha et al 1999). De méme,
Zomborszky-Kovacs et al (2000) ont
rapporté un développement plus lent de
l'activité microbienne caecale chez le
lapereau en double allaitement, compa-
ré a un allaitement simple. Inver-
sement, un sevrage précoce ou une fai-
ble ingestion de lait, stimule l'ingestion
d'aliment solide et conduit a une
concentration plus ¢levée en AGV et a
un pH caecal inférieur (Xiccato et al
2003). Cependant, Gallois et a/ (2008b)
n'ont pas trouvé d'effet significatif d'un
sevrage précoce (21 contre 35 j) sur
l'activité fibrolytique des bactéries cae-
cales ou sur l'activité fermentaire.

b) Effet du niveau d'ingestion

Lors d’une réduction du niveau d'ali-
mentation (100 a 60%) pendant 20 j
aprés sevrage, les taux de mortalité et
de morbidité sont significativement
réduits (Gidenne et a/ 2008). De méme,

Boisot et al (2003) ont montré un effet
positif du rationnement chez des lapins
soumis a une inoculation expérimenta-
le de I'EEL. Cing heures apres la distri-
bution du repas, la concentration caeca-
le en AGV s'accroit linéairement avec
le niveau de restriction (100 a 60%).
Parallélement, le pH caecal diminue
mais aucun changement d'activité
fibrolytique bactérienne n'est décelé
(Gidenne et Feugier 2008). Ceci confir-
me que le profil d'ingestion module
l'activité du microbiote. L'ampleur des
variations circadiennes d'activité pour-
rait étre un facteur de résistance aux
troubles digestifs, sachant que les
mécanismes physiologiques a I’origine
de cet effet favorable du rationnement
restent a élucider.

Récemment, Abecia et a/ (2007b) ont
étudié le microbiote caecal de la femel-
le ayant une ingestion ¢élevée ou faible
(via une taille de portée de 5 ou 9 lape-
reaux). Le niveau d'ingestion modifie le
profil du microbiote (approche DGGE),
méme chez l'animal supplémenté avec
un antibiotique (Bacitracine®). A l'in-
verse, le rationnement (- 25%) du lapin
en croissance ne modifierait ni la diver-
sité ni la structure de la communauté

bactérienne caecale (Martignon et al
2008).

¢) Controle du microbiote caecal par
des probiotiques ou des antibiotiques

Rappelons d'abord qu'un probiotique
est un additif alimentaire contenant des
microorganismes (vivant ou non) qui
devraient bénéficier a l'animal, par
exemple en modifiant la biocénose
intestinale, ou en stimulant son activité
(Fooks et Gibson 2002). Un antibio-
tique modifie obligatoirement la biocé-
nose puisque son role est d'inhiber la
prolifération de certaines familles bac-
tériennes. Mais, bien que les probio-
tiques et les antibiotiques soient large-
ment utilisés en élevage cunicole, il
existe trés peu d'informations scienti-
fiques vérifiées sur ce point. En revan-
che, de nombreuses études, récemment
synthétisées par Maertens et al (20006),
ont analysé l'effet potentiel de probio-
tiques sur la mortalité et la croissance
du lapin ou sur son profil fermentaire.
La littérature n'a pas rapporté d'effet
significatif d'une addition de bactéries
vivantes sur ['écosystéme caecal,
quoique l'addition de Bacillus toyoi
semble réduire la population d'E. Coli
(Hattori et al 1984). Les levures vivan-
tes auraient un effet plus clair sur le
microbiote intestinal, puisqu'elles pour-
raient augmenter le potentiel redox du
caecum (Kimse et al 2008), comme
cela a été observé dans le rumen de la



Ecosysteme caecal et nutrition du lapin

. interactions avec la santé digestive / 247

vache (Marden et Bayourthe 2005).
Gidenne et al (2006) signalent par
ailleurs, qu'une addition de Saccha-
romyces cerevisiae accroit 1égérement
la proportion de Ruminococcus albus
(bactérie cellulolytique).

L'impact de certains antibiotiques sur
le microbiote caecal a fait 'objet d'étu-
des trés récentes par la faculté vétéri-
naire de Saragosse. Ainsi, Abecia et al
(2007a et b) ont constaté qu'un traite-
ment antibiotique pourrait augmenter
les différences de profils de microbiote
entre les lapines, et influencerait donc
celui de la portée. La Tiamuline®
réduirait la biodiversité du microbiote,
contrairement a la Bacitracine® qui
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Herbivore et monogastrique, le lapin héberge dans les parties distales de son tube digestif un microbiote dense et actif qui joue un role clé
dans sa physiologie digestive, tant du point de vue de sa santé que du point de vue de 'efficacité digestive. L'écosystéme caeco-colique est
le siége d'interactions complexes entre le biotope et la biocénose, et son fonctionnement demeure encore mal connu.

Cette synthese résume d'abord les données concernant le biotope caecal et ses caractéristiques physicochimiques, qui ont fait 1'objet de
nombreuses études. Nos connaissances sur la biocénose caecale, obtenues par les méthodes classiques de culture seront ensuite présentées,
puis celles obtenues récemment a 1'aide d’outils de microbiologie moléculaire.

Enfin, cette revue décrit les effets des principaux nutriments et de quelques stratégies d'alimentation sur le fonctionnement de cet écosys-
téme, et les interactions avec la santé digestive du lapereau.

Abstract

The caecal ecosystem and the nutrition of the rabbit: interaction with digestive health

The rabbit, which is herbivorous and monogastric, harbours in distal parts of the gut an active and abundant symbiotic microbiota, which
plays a key role in its digestive physiology, both for health and digestive efficiency. In the caeco-colic ecosystem, there are complex inter-
actions among the biotope (i.e. the caecum) and the biocenosis (the microbiota), and its functioning still remains poorly known.

This review will first summarise the data concerning the caecal biotope and its physico-chemical characteristics, which were subjected to
numerous studies. Our knowledge of the caecal biocenosis, obtained by traditional culture based methods will then be presented, and then
those obtained recently using molecular microbiology tools. Lastly, this review will described the effect of some main nutrients and of
some feeding strategies on the function of this ecosystem, and the relationships with the digestive health of the young rabbit.
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