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> Composante microbienne du lait et allergies

De quoi parlons nous?

—
Zones d’'ombre et controverses V4
Origine -
Viabilité

Composante microbienne du lait/ homéostasie
intestinale et allergie

Un réservoir de microorganismes bénéfiques pour la santé
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> De quoi parlons nous?

Contamination, infection....
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> De quoi parlons nous?

Contamination, infection....
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...mais présent dans le lait « sain »

« Human/breast/maternal milk
microbiota/microbiome »
(1794 articles)
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> De quoi parlons nous?

communauté microbienne, microbiote?

INRAZ

Microbiote du lait et allergies
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Bactéries, champignons, levures, virus

0,5 a 500 millions po
103 -10* cfu/ml (dénombrement)
. 10°-10° cfu/ml (gPCR)

10 milliards po
106 cfu/cm?
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> De quoi parlons nous?

| U\ N \
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|
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communauté microbienne, microbiote? Bactéries, champignons, levures, virus
_ | 0,5 a 500 millions po
14 = 10 milliards po !
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* micro-organismes vivants/ml (cfu/ml)
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> De quoi parlons nous?

communauté microbienne, microbiote?

104 po

10%2 cfu/g

~1000 especes

~ 160 espéces/individu
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Bactéries, champignons, levures, virus
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 Acidite et oxygene se
raréfient progressivement
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10 milliards a 10 000
milliards de bacteries/m|*

Milieu sans oxygene
ni acidite

* micro-organismes vivants/ml (cfu/ml)

. 10 milliards po
106 cfu/cm?

0,5 a 500 millions po

103 -10* cfu/ml (dénombrement)
. 10°-10° cfu/ml (gPCR)
Plusieurs 1002"¢ de genres et d’espéces
4
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osebuma
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FLactobaciHu;‘

ifidObaCteriu
Propion'bacte"iu
pseudomongg

staphylococcuyus
Streptococcus
Bacteroides
Acinetobacter
Veillonella
Lachnospiraceac
UMminococcace2€
Enterococcus
Prevotella
Weisella
Leuconostoc
QActococcY®
Qitr‘c)bacter
Serratia

Oikonomou et al., 2020
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> Une composition affectée par différents facteurs

Genetics

Sampling

Cleaning
Milk collection
Storage

INRAZ

Microbiote du lait et allergies
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Host Environment
Number of lactation Heath status Geography
Stage of lactation Mastitis Housing
Delivery mode Breast cancer Farm environment
" Body mass index Antibiotic use Diet & milk micronutrient composition

breastfeeding mode ' Milking hygiene

Milk and milk-associated microbiota

Milk ﬁﬁ:’:n 3 Tissue
Foremilk L-': =% Skin
Teat canal {f:.:ﬁ Immune cells
L : Methods
Microbiota analysis
Culture-dependent Culture-independent

Media used DNA preparation
‘ Barcoding, shotgun sequencing

Targetted genes and regions
Sequencing platform, Analysis workflow

Gomez-Gallego et al., 2016;

Analysed microbiota or microbiome Oikonomou et al., 202099
Demmelmair et al. 2020



> Composante microbienne du lait et allergies

Zones d’'ombre et controverses
Origine
Viabilité
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> Origine de la composante microbienne du lait

~21% (2 days) - 66% (5 months) (Williams et al., 2017)
~26% (Kordi et al.,2020 )

3 « routes » potentielles

Peau de la meére
Bouche de I'enfant

Mammary gland
epithelium
ol@l®lg]
H 5 Al _,,_;.'J“J'm. riﬂ-’:r'.'_-'._-} ?I'le.
= _l 4{ \“’ L‘"‘ <
o/ e~
kg
P Q
f v
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/ /‘\..4 1
s
Milk microbiota
INRAZ

Breast skin
microbiota

Jeurink et al., 2013

» Milk

Corynebacterium
(C.amicolatum)

Bifidobacterium® (B breve, B. longums,
B. bifidum, B. adolescentis, B. dentium),
Rothia (R. mucilaginosa),

Lactobacillus® (L. gasseris, L. salivarius®,
L.rhamnosus, L. plantarum?, L.fermentum®,

L.brevis, L. reuteri¢), Veillonella (v.
atypical), Prevotella, Gemella (G.
haemolysans), Haemophilus

Streptococcus (S. salivarius, S. gordonii,

S. sobrinus), Staphylococcus®
(S.epidermidis?, S. lugdunensis)

Propionibacterium (P. acnes, P.

Micrococcus (M. luteus, granulosum)

M. roseus) Kocuria

Infant
mouth

Maternal
skin

~46% (Kordi et al.,2020)
| . . . .
- Overlap entre les microbiotes de |la peau, de la bouche du nourrisson et du lait

p. 11

Boudry et al., 2021



> Origine de la composante Probiotic strains
. . . (L. fermentum, L. salivarius)
microbienne du lait

3 « routes » potentielles
Peau de la mere

Bouche de I'enfant

Voie entéro-mammaire

The same strain of Bifidobacterium
breve in maternal milk and feces
(and infant feces)

Arroyo et al., 2010

Jost et al., 2014; Kordy et al. 2020

Y, 3os N, — Matemal gut
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Intestinal
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Microbiote du lait et allergies .
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31 human milk samples- 1086 colonies

> . b e I oy 7 16S amplicon sequencing Cultivation (MALDI identification)
VI a I Ite Streptococcus | mess e e es seccm e s s o Tenee S e e e —
Staphylococcus | eemaee & stes e et o . - ——— -
*Pseudomonas | meess . -
*Cellulomonas | me "
Gemella { maeee b
eg ® . ’ ’ Corynebacterium { === cemae —
Composition différente entre méthodes culturale......ccun | - —
”, . *NMassillia { &'e .
et moléculaire o | = =
Acinetobacter | = - e see o
2t Veillonella 4 .s
charge bactérienne el | = i
‘nhydrobacter { o .
z *Leifsonia{ & .
*Lactobacillus { 5 see e
' Bacillus { pe———— .o
‘ Actinomyces | Er—m— )
Micrococcus o ge— ae
Chryseobacterium | e — .
Haemophilus g sm— .
Anaerococcus { gam— .
Bifidobacterium | = sew
Stenotrophomonas | m=e==g==—= ae e
~103 - 104 Cfu/mL ~105 _ 106 Cfu/mL (qPCR ) hazob{u;n- S— ae e
Brevibacterium | e oe
Escherichiq | Jemss= ve
Finegoldia | Jemes== s
o, ® . . \ Neisseriq - gr— o
COmpOSItIOn . sur-representatlon des especes Ochrobactrum | s - .
. . . , Brevundimonas | g .
faciles a cultiver et aero-tolérantes Kocria | s =
Moraxella { &= ..
Comamonas 4 === N
Sphingobium 4 &= "
Enterobacter { &= e .
Dermabacter | == oe
INRA@ Klebsiella { g= o .
0 25 50 75 100 0 25 50 75 100
Microbiote du lait et allergies Percent [%] P.13
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Milk

> viabilité

Enterococcus®’ (E. faecalis, E. faeciums, E. galinarum), Enterobacter,
Lactococcus (L. lactis), Leuconostoc (L. mesenteroides), Weissella,
Faecalibacterium, Clostridium, Blautia, Serratia, Roseburia,
Lachnospiraceae, Ruminococcacea,

Bacteroides, Parabacteroides, Actinomyces (A. neuii),
Acinetobacter (A. johnsonii),

Enterobacteriaceae Bifidobacterium® (B breve?, B. longums,
Citrobacter, B. bifidum, B. adolescentis, B. dentium),
Escherichia/shigella Rothia (R. mucilaginosa),

(E. coli), Klebsiella, Lactobacillus® (L. gasserie, L. salivarius?,
Pseudomonas * L.rhamnosus, L. plantarum?, L.fermentum&,
Akkermansia, L.brevis, L. reuteri2), Veillonella (v.

atypical), Prevotella, Gemella (G.
haemolysans), Haemophilus

Streptococcus (S. salivarius, S. gordonii,
S. sobrinus), Staphylococcus®
(S.epidermidis?, S. lugdunensis)

Corynebacterium
(C.amicolatum) Propionibacterium (P. acnes, P.

Micrococcus (M. luteus, granulosum)
M. roseus), Kocuria

Ralstonia,

En gras: isolats du lait maternel
INRAZ

Microbiote du lait et allergies
10/11/2021 / JFN 2021/ Even Sergine

Non viable? Ou non cultivable?

Approches haut debit de culturomique

Prélevement de lait sans exposition a I'air

”

Infant "~ Microbiote du lait
mouth

digestion

Etat physiologique ?

Role de la fraction “non vivante” du
microbiote du lait ?

p. 14



> Composante microbienne du lait et allergies

Composante microbienne du lait/ homéostasie
intestinale et allergie ’

Un réservoir de microorganismes bénéfiques pour la santé

INRAZ

Microbiote du lait et allergies p. 15
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> Composante microbienne du lait maternel et homéostasie intestinale

propriétés

Capacités de colonisation
Métabolisme (SCFA..)
Interactions : mutualisme,
competition/ inhibition
Immunomodulation,

Maturation de

interactions avec I'hote |’éplthéllum
(TLR, NOD)

Homéostasie intestinale

Systeme
immunitaire

Microbiote intestinal

Barriere intestinale

Fernandez et al., 2012
INRAZ Walker et al., 2015

Microbiote du lait et allergies Lyons et aI., 2020 P. 16
10/11/2021 / JFN 2021/ Even Sergine Le Doar et al. , 2018



> Composante microbienne du lait maternel: un réservoir pour le microbiote
intestinal du nourrisson

Infant feces
Milk
Enterococcus® (E. faecalis, E. faecium?, E. galinarum), Enterobacter,
Lactococcus (L. lactis), Leuconostoc (L. mesenteroides), Weissella,
Faecalibacterium, Clostridium, Blautia, Serratia, Roseburia,
Lachnospiraceae, Ruminococcacea,

Bacteroides, Parabacteroides, Actinomyces (A. neuii),
Acinetobacter (A. johnsonii),

Isolement de souches identiques des genres

Enterobacteriaceae " Bifidobacteriume (B breves, B. longum®, | |nfant Bifidobacterium (B. breve, B. longum, B.

Citrobacter, | B. bifidum, B. adolescentis, B. dentium), | mouth - bifidum), Lactobacillus, Staphylococcus,

Escherichia/shigella | Rothia (R. mucilaginosa), | Enterococcus dans le lait maternel et les feces

(E. coli), Klebsiella, | Lactobacillus® (L. gasserie, L. salivariuse, | de I'enfant (et de la meére)

Pseudomonas * L.rhamnosus, L. plantarum?, L.fermentum®,

Akkermansia, L.brevis, L. reuteri¢), Veillonella (v. |

| atypical), Prevotella, Gemella (G. | P —
AL ON O LU0 O CO D O Cr e [::::olysans),Haemo.phl.lus ............ .I ........ Materna| Contrlbutlons to human breast mllk
ptococcus (S. salivarius, S. gordonii, | : . .
| S. sobrinus), Staphylococcus® | : skin microbiome and enteromammary transfer of

: (S.epidermidis®, S. lugdunensis) : B[fjdobacterju m breve

;Corynebacterium | o ) | e o . e -

(C.amicolatum) Propionibacterium (p. acnes, . | o et Chlam Co e

:Micrococcus (M. Iuteus,| granulosum) | : Grace M. Aldrovandi®®*

:M. roseus) Kocuria e A froeeeesd breast milk microbes through retrograde flux via infant oral and areolar skin contact. In one

Ralstonia v — — —— infant delivered distinct strain of Bifidobacteria breve was identified
in maternal rectum, breast milk and the infant’s stool potentially suggesting direct transmis-

souches identiques identifiées dans le lait maternel et sion. This may support the existence of microbial translocation of this anaerobic bacteria via
les feces de I'enfant the enteromammary pathway in humans, where maternal bacteria translocate across the
T e maternal gut and are transferred to the mammary glands. Modulating sources of human
Microbiote du lait et allergies P17

10/11/2021 / JFN 2021/ Even Sergine . . . .
Jost et al., 2014, Kordi et al. 2020, Martin et al., 2003, 2006, 2012, Solis et al., 2010; Ferreti et al., 2018



omposante microbienne du lait maternel: un réservoir pour le microbiote
testinal du nourrisson

Contribution directe de 4.9% a 2J (0.3%

a 6 M) + contribution indirecte ?
(Williams et al., 2019)

~ 27.7% and 10.4% pour les enfants allaités de

maniere exclusive ou non (1M)
(Pannaraj et al., 2017)

Virome (bifidophages)
(Pannaraj et al., 2018, Duranti et al., 2017)

~20% des ARG
(Parnanen et al, 2018)

Microbiote du lait et allergies p.18
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Contribution directe de 4.9% a 2J (0.3%

a 6 M) + contribution indirecte ?
(Williams et al., 2019)

~ 27.7% and 10.4% pour les enfants allaités de

maniere exclusive ou non (1M)
(Pannaraj et al., 2017)

Virome (bifidophages)
(Pannaraj et al., 2018, Duranti et al., 2017)

~20% des ARG
(Parnanen et al, 2018)

Microbiote du lait et allergies
10/11/2021 / JFN 2021/ Even Sergine

omposante microbienne du lait maternel: un réservoir pour le microbiote
testinal du nourrisson

Nombre limité d’OTUs partagées mais association positive entre ces

2 microbiotes (Lackey et al., 2019; Biagi et al., 2018)

3-month gut & milk
0.207 Observed ASVs
s Shared milk-gut
0.154 Total gut (3-month)

|| Total milk

0'00- o vv' —r T 1 T T T
0 102030405060 708090
Number of ASVs
= 3-month gut
& milk
1.DD' Y T
E 0.98- p=0.001
E 0.95-
8
8 0.93
0.90-
Actual  Random

Mother-infant pairing

3-month gut

Spearman

correlation
coefficient

° [ )
A~TCHHD
A A COHORT STUDY %
1,249 mother-infant dyads
Actinomyces il B *
Atopobium . f
Bifidobacterium ’:J
Enterococcus
Haemophilus parainfluenzae 57
Rothia mucilaginosa . &
Staphylococcus
Streptococcus1
Streptococcus?2 el 1
Streptococcus3 - - .
Streptococcus4 .
Veillonella dispar
Veillonella parvula
QL oL P 3 > 2
& & P F & & F 0"6‘)"\“—9 &
S RN Y S i S R S
J & F P F P o°° R
& T S E S
3 MR RO AR SO
4@

0.50
l 0.25
0.00

B 02

Les ASV partagées contribuent autant a la variabilité du
microbiote des feces du BB que d’autres déterminants
(exclusivité de I'allaitement, mode de naissance, la

prise d’antibiotiques)

p. 19
(Fehr et al., 2020)



> Composante microbienne du lait maternel et homéostasie intestinale

propriétés

Capacités de colonisation
Métabolisme (SCFA..)
Interactions : mutualisme,
competition/ inhibition
Immunomodulation,

Maturation de

interactions avec I'hote |’ép|thé|lum
(TLR, NOD)

Homéostasie intestinale

Follicle-associated epithelium Colon

Systeme
immunitaire

Microbiote intestinal

Colonisation
Bifidobacterium sp.,
Modulation (competition,
inhibition)

« Colonization resistance »

Protection contre certains pathogénes
par les Lactobacillus, mais aussi S.

Barriere intestinale

salivarius, des CNS, Enterococcus sp. Fernandez et al., 2012
INRAZ Walker et al., 2015
Microbiote du lait et allergies Lyons et aI., 2020 p. 20

10/11/2021 / JFN 2021/ Even Sergine Le Doar et al., 2018



> Composante microbienne du lait maternel et homéostasie intestinale
GF + microbiote

propriétés

Capacités de colonisation
Métabolisme (SCFA..) i
Interactions : mutualisme, B o el

S - Tomas et al., 2013
competition/ inhibition .
Immunomodulation, Maturation de
interactions avec I'hdte I'épithélium
(TLR, NOD)

Homéostasie intestinale

Follicle-associated epithelium Colon

Systeme
immunitaire

Microbiote intestinal

Colonisation
Bifidobacterium sp.,
Modulation (competition,
inhibition)

« Colonization resistance »
Protection contre certains pathogénes

par les Lactobacillus, mais aussi S.

salivarius, des CNS, Enterococcus sp. Fernandez et al., 2012
INRAZ Walker et al., 2015

Microbiote du lait et allergies Lyons et aI., 2020 p. 21
10/11/2021 / JFN 2021/ Even Sergine Le Doar et al. , 2018

Barriere intestinale



> Composante microbienne du lait maternel et barriére intestinale

Contribution a la maturation de la barriere
intestinale

Contribution directe et ou indirecte via son action sur le
microbiote intestinal

Antimicrobial
peptide —o 2

d © Commensal and
O pathogenic

; ; Epithelial
Gyl g microorganisms 2 ol

Microvillar
extension

Lamina propria

INRAZ

Microbiote du lait et allergies

10/11/2021 /JFN 2021/ Artis 2014; Walker et al. 2015

p. 22



> Composante microbienne du lait maternel et barriére intestinale

Contribution a la maturation de la barriere Impact des bactéries du lait maternel sur la barriére intestinale
intestinale

L . L . . ** Impact sur la production de mucine par 4 souches de
Contribution directe et ou indirecte via son action sur le

. . . &
microbiote intestinal Lactobacillus isolées du lait mate(nelc)‘&c, 2 @0’&
& &
Antimicrobial \ v v
peptide—oo 5714 5713 5715 5716

Microvillar d © Commensal and
o ; |
i pathogenic o -
e o microorganisms Ep;z:hehal

e ce

MUC-5B =

** Impact sur I'expression de jonctions serrées par B. breve et
B. infantis cultivées sur HMO (/ lactose)

(a) Caco-2 (b) HT-29

Olivares et al., 2006

i Lymphoid

ollicle Perifollicular

area

Peyer’s +
patch

Lamina propria

ozo-1

|
I e

B. bifidum B. infantis B. bifidum B. infantis

Chichlowski et al., 2012

INRAZ
Microbiote du lait et allergies

10/11/2021 /JFN 2021/ Artis 2014; Walker et al. 2015

Fold induction vs. LAC
o = N W s U O N W
—
O = N W B U Ny W




> Composante microbienne du lait maternel et homéostasie intestinale

GF + microbiote

propriétés

Capacités de colonisation
Métabolisme (SCFA..) i
Interactions : mutualisme, B W o

S et - Tomas et al., 2013
competition/ inhibition .
Immunomodulation, Maturation de
interactions avec I'hdte I'épithélium
(TLR, NOD)

Homéostasie intestinale

Follicle-associated epithelium Colon

Systeme
immunitaire

Microbiote intestinal

Colonisation
Bifidobacterium sp.,
Modulation (competition,
inhibition)

« Colonization resistance »
Protection contre certains

Barriere intestinale

pathogenes par les Lb, mais aussi 71 Production mucine Fernandez et al. 2012
INRAZ S. Salivarius, des CNS, 71 Expression jonctions serrées Walker et al.. 2015
o ~ Enterococcus !
Microbiote du lait Lyons et al., 2020 P. 24

10/11/2021 / JFN 2021/ Even Sergine Le Doare et al., 2018



> Composante microbienne du lait maternel et SI

Contribution a la maturation SI du nouveau né et I'acquisition
de la tolérance orale
directe et ou indirecte via son action sur le microbiote intestinal

Développement des tissus lymphoides

réponse tolérogene
A IL10, prolifération Treg,
Th2 ->Th1/Th2

réponse inflammatoire
(cytokine, IgA)

Perturbation du microbiote (antibio) : impact sur expression
des genes du SI

INRAZ

Microbiote du lait et allergies

<
*

Role notamment de Bifidobacterium, Lactobacillus,
Bacteroides, Clostridia

+ Bacteroides fragilis (Polysaccharide)

/A Lymphocyte T
Shift Th2 -> Th1/Th2

10/11/2021 / JFN 2021/ Even Sergine Le Doare et al. 2018; Plunkett et al. 2017; Walker et al. 2015; Mazmanian et al., 2005

p.25



> Composante microbienne du lait maternel et SI

Propriétés immunomodulatrices de bactéries du lait maternel

s Lactobacillus isolés du lait maternel
(sur des macrophages murins & in vivo)

+ L. fermentum cecT 5716 + L. salivarius cects713

A cytokines Thl
A IgA dans les feces

Diaz-Ropero et al., 2010

INRAZ
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s B. longum AH1206 et B. breve AH1205 isolés de feces de BB

A Prolifération des Treg FoxP3

N expression des cytokines,

71 génes metabolisme acide retenoic (PI. Peyer)
ssi administration avant le sevrage pour B. breve

contral

TEJ I modele murin d’allergie
= 300 - (OVA- voies respiratoire et orale)
2 o
z Protection de B. |
D2 5004 0 ..‘ , rotection de B. .ongum
L o o . bloque A IgkE (voie orale)
0 ° .
& 100 - o 5
o TL o’
< o
=
O o

Megative Placebo Bifidobacterium  Bifidobacteriur

AH1205 AH1206

Souche — dépendance

,\ ) s p.26
Fenétre d’opportunité

Lyons et al. 2010



> Composante microbienne du lait maternel et homéostasie intestinale

GF + microbiote

propriétés
Capacités de colonisation
Métabolisme (SCFA..)

S — L —

Interactions : mutualisme, R it . Tomas et al., 2013
competition/ inhibition .

Immunomodulation, Maturatlon de

interactions avec I’hote |’ép|thé||um

(TLR, NOD)

Homéostasie intestinale

f/ -‘ \\l Follicle-associated epithelium Colon
. b 4
| AN ]
- PR - ]
| AR TN Systeme
4 w . s e
\ Immunitaire
Microbiote intestinal Immunomodulation
Colonisation Tolérance orale

Bifidobacterium sp.,
Modulation (competition,

Bactéries vivantes/mortes

inhibition)

« Colonization resistance » Barriere intestinale

Protection contre certains 2 Production mucine

pathogénes par les Lb, mais aussi o _ ) Fernandez et al., 2012
INRAZ St. Salivarius, des CNS, A1 Expression jonctions serrées Walker et al., 2015
Microbiote du l: Enterococcus Lyons et aI., 2020 p.27
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> Une fenétre d'opportunité pour la prévention de l'allergie

Mise en place de ’lhoméostasie intestinale (maturation du microbiote intestinal, du systéeme
immunitaire, de la barriére) dans les premieres semaines importante pour la santé a long

terme et l'allergie

Window of
susceptibility &
opportunity

.-

Low

Unknown

Later Childhood

Promoters of microbial homeostasis: Immune-mediated diseases:
* Maternal probiotics

- Neonatal probiotics i ras's zsthmao'

+ Vaginal delivery '\m‘“““e topic !sease
« Vaginal swabbing " ns“om Type 1 Diabetes
* Breastfeeding De\l\a‘_‘o:, Crohn’s & Colitis

Microbial & Immune Health

Homeostasis

Early perturbers of
microbial homeostasis:
« Intra-Partum Antibiotics
INl * Neonatal Antibiotics
Mic + CaesareanDelivery

* Formula Feeding P 28
10/

Amenyogbe et al., 2017



> Restaurer 'homéostasie microbienne du nouveau-né par la
supplémentation en probiotiques et prévenir |'allergie

:pzlscr?g:;?:?z grrir;?;cile Effets contradictoires sur la composition du
P microbiote intestinal / effet bifidogéne
Davis et al. 2017

Effets contradictoires sur I'allergie
->fonction de(s) souches, des doses et durées

Bifidobacterium sp.,
Lactobacillus sp.

Meta-analyse (29 études)

Probiotiques/ symbiotiques ' ‘ « Supplémentation de la mere en probiotiques pendant la grossesse (3¢
S trim), l'allaitement, ou de I'enfant : réduction du risque de développer
de I'eczema, mais pas de conclusion claire sur d’autres formes
Souches du lait maternel ou non d’allergies Cuello-Garcia et al., 2015

Effet bénéfique de la supplémentation prénatale et post-natale (> 6

Dans les Fl
Compléments alimentaires mois) en probiotique (Lactobacillus) pour des enfants non allaités a fort
INRAS risque d’atopie Szari & Quinn 2019

p. 29
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> Une fenétre d'opportunité pour |a prévention de | aIIerg|e

o Controls 3 months
Canadian Healthy Infant Longitudinal Development (CHILD) @ Atopy + wheeze Vellonella
Atopy Wheeze o Atopy only 1.0 10-00 —pp
N 10+ @ Wheeze only 1.0 x 10-92| “*oager .
87 subjects 136 subjects 1.0 % 10-04 ™~ — et —
Alopy only Wheeze only 1.0 x 1006 ‘A:::'
f Positive 21 episode :E’: > 1.0x10-% -:
allergen skin of wheezing 80
pm:ktes’f&t 1 by 1 year of - Lachnospira s
e T 01 1.0 %1090 P PP
AN 1.0 x 10-22 :
- 8 : 1.0 x 102 ?EE e
—51 10x1008 T T
1.0 x 10-08 v
Asthmaobyssry;‘eif.)rs of age g 1.0 % 10-10
319 enfants e ~101 = o s
1 5 10 15 20 25 E"g 10)(10‘00 — pp
. . : : . T | 10X 107 ey
1.0x10-04] A=
v 25 -20 -15 —-10 -5 é;‘; roxioe| e
. . . PC 1 (84.7% 1.0x 10~
plus fort risque de développer de I'asthme a > 3 ans ( ) 2 [rox10
B = Faecalibacterium sp
. . . @ |1.0x10%® =
Dysbiose dans les 100 1lers jours de vie © |1 iom] ——
N Lachnospira, Veillonella, Faecalibacterium et Rothia* 3 1.0 10 ""'" .
* , . > 2. 1.0x 107" o
(* Présents dans le lait maternel) £= ‘ DX 1010
%‘g 1 : : ! 1+ 0. 10-00. Bifidobacterium spy
S 5 5 1.0x 1042 . .
25 | | 10x10%) —=H=— —TP
- W 1.0x10796) Jmuinl ciians
1] o Y:\ w 8 Suu .
E— \\o{kﬁ ‘\OQ GGG é{:\ X Q,O{\ 1:gx:g—jn -
INRAZ < & Y& o & -£° * o
o . . ¥ & S &
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PC 2 (24.8%)

> Restaurer I’lhoméostasie microbienne du nouveau-né par la
supplémentation en probiotiques

Microbiote en Microbiote en  Lachnospira multipara,

. . Veillonella parvula,
ySbIOSG dySbIOSE + LFRV Rothia mucilaginosa, > ’ i
K N Faecalibacterium prausnitzii Modele d a”ergle (Asthme)
(OVA-intranasal)

N Inflammation
Ameélioration du score histopathologique

BAL total cell differential Histopathology
B Eosinophils
S *%
- [l Neutrophils —
601 ::\\IIVV +FLVR 60~ 1.5 Jj Lymehooytes « 30+
200 L] Macrophages m— kkkk
401 g 3 _ m KEk*k
< = ()
20- ° 8 40- 1.0- ,\\150' 6 20' _.g Ay
0 28 e 5 S Q "
it TR g % 100 ) :
20/ 3 20- 0.51 > 101 o B
< T 50- -
40 '®) 0
—60- 0 01— | , 01— -4‘;' 3
60 40 20 0 20 40 60 Lachnospira  Faecalibacterium Rothia  Veillonella Naive & v ‘SC\Q
PC 1 (41.5%) <
INRAZ
Microbiote du lait et allergies p. 31
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> Take-home messages

Une composante microbienne complexe dans le lait
maternel

Origine, viabilité, especes anaérobie stricte

Role sur I’lhoméostasie intestinale...et sur la santé a long
terme et l'allergie

Des études aux résultats contradictoires sur l'allergie
Des especes clés?
Role en tant que composante microbienne complexe?

Composition favorable/défavorable

INRAZ
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Merci de votre
attention!
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