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La structure des aliments affecte la »
biodisponibilité des nutriments

updates

Food structure affects nutrient bioavailability
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STLO, INRAE, Institut Agro, Rennes, France
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MOTS CLES Résumé Etudier les mécanismes de désintégration des aliments dans le tractus gastro-
Protéine ; intestinal doit permettre de mieux comprendre U’effet des aliments sur la santé humaine. De
I?igestion ; nombreuses études ont rapporté le comportement de composés purifiés (macro ou micronu-
Echelle ; triments) en conditions digestives. Cependant, les micro et macronutriments sont rarement
Structure ; consommeés sous forme de composés purs mais la plupart du temps intégrés dans des matrices
Cinétique d’hydrolyse alimentaires. La structure des produits alimentaires est désormais considérée comme un para-

meétre clé qui influence fortement la libération des nutriments dans le tractus gastro-intestinal
et leur biodisponibilité dans la circulation sanguine. Cet article correspond a une synthése
de travaux récemment conduits sur la digestion de matrices protéiques et lipidiques (pro-
duits laitiers, ovoproduits) en se focalisant sur la facon dont la structure des aliments et des
constituants alimentaires affecte la digestion. Il montrera qu’en fonction de ’échelle consi-
dérée (moléculaire, micro ou macroscopique) pour suivre la désintégration des aliments, les
données obtenues peuvent varier considérablement. Enfin, il démontrera que la structure des
aliments peut étre un levier pour optimiser la vectorisation de micronutriments, en particulier
les vitamines hydrosolubles.
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Summary Studying the mechanisms of food disintegration in the gastrointestinal tract should
provide a better understanding of the effect of food on human health. Numerous studies have
reported the behaviour of purified compounds (macro or micronutrients) under digestive condi-
tions. However, micro and macronutrients are rarely consumed in the form of pure compounds
but most of the time integrated into food matrices. The structure of food products is now
considered to be a key parameter that strongly influences the release of nutrients in the gas-
trointestinal tract and their bioavailability in the bloodstream. This article will therefore focus
on how the structure of foods and food constituents affects digestion. It will show that depen-
ding on the scale considered (molecular, micro or macroscopic) to follow the disintegration of
foods, the data obtained can vary considerably. Finally, it will demonstrate that the structure

of foods can be a lever for optimizing the delivery of micronutrients.
© 2021 Société francaise de nutrition. Published by Elsevier Masson SAS. All rights reserved.

Introduction

Etudier le devenir des aliments dans le tractus gastro-
intestinal est essentiel pour mieux comprendre le méta-
bolisme de leurs constituants (protéines, lipides, sucres)
et leurs effets sur la santé de ’homme. Connaitre les
mécanismes de déconstruction des aliments dans le tube
digestif est indispensable pour lutter efficacement contre
les pathologies liées a I’alimentation telles que les maladies
cardiovasculaires, le diabéte de type 2, Uallergie alimen-
taire ou certains types de cancers. La digestion est le
processus qui transforme les aliments en nutriments qui
seront disponibles pour maintenir [’homéostasie. La pre-
miére étape de la digestion se produit dans la bouche, ou la
mastication transforme les aliments solides et semi-solides
en particules tandis que le mélange avec la salive permet
la formation du bolus et initie la digestion des glucides.
Ensuite, le bolus est transféré dans l’estomac, ou des condi-
tions acides et des enzymes spécifiques (pepsine, lipase
gastrique) commencent a hydrolyser les macronutriments
comme les protéines et les triglycérides. L’étape suivante
se produit dans Uintestin gréle, ou d’autres enzymes diges-
tives dégradent davantage les macronutriments permettant
leur absorption. Dans Uintestin gréle, les protéines sont
hydrolysées par la trypsine, la chymotrypsine, [’élastase, la
carboxypeptidase etc, les lipides par la lipase pancréatique
et sa colipase, et les glucides par [’amylase pancréatique. La
digestion est finalisée dans Uintestin gréle par les enzymes
membranaires de la bordure en brosse pour libérer des nutri-
ments qui peuvent traverser la barriére épithéliale pour
atteindre la circulation sanguine. Les matiéres non digérées,
les fibres par exemple, atteignent le gros intestin ou elles
sont ensuite métabolisées par le microbiote intestinal.

La structure de la matrice alimentaire
joue-t-elle un rdle clé dans la digestion
des aliments ?

La digestion et ’absorption des aliments ont été largement
étudiées au cours des derniéres décennies et l’impact de

la structure de la matrice alimentaire a été clairement
démontré sur la bioaccessibilité des nutriments (fraction
d’un nutriment qui a été libérée dans le tractus gastro-
intestinal par le processus de digestion et est disponible pour
’absorption) et leur biodisponibilité (fraction d’un nutri-
ment qui a été digérée et absorbée et qui est disponible
pour les fonctions métaboliques de I’organisme). Le concept
de matrice alimentaire est basé sur le fait que « les nutri-
ments sont contenus dans un milieu continu plus grand qui
peut étre d’origine cellulaire (dans les fruits et légumes)
ou une microstructure produite par transformation ou ils
peuvent interagir a différentes échelles avec les compo-
sants et les structures du milieu » [1]. Par conséquent,
la biodisponibilité d’un micronutriment différe fortement
s’il est libre et soluble dans un liquide, lié aux organites
des plantes ou piégé dans une matrice macromoléculaire
complexe. L'un des meilleurs exemples pour illustrer cela
est la biodisponibilité des caroténoides. L’absorption des
caroténoides nécessite leur libération de la matrice ali-
mentaire, leur solubilisation dans la phase huileuse et la
formation de micelles mixtes, l’absorption dans les cel-
lules de la muqueuse intestinale, l’emballage dans les
chylomicrons et la sécrétion dans le systéme lymphatique,
des étapes critiques qui sont influencées par un ensemble
complexe de facteurs. Les caroténoides dans les matrices
de fruits et légumes sont situés a U'intérieur des organites
chromoplastes dans une sous-structure spécifique de nature
cristalline, membranaire ou globulaire qui est enchassée
dans une structure cellulaire [2]. Par conséquent, la sous-
structure chromoplaste et la paroi cellulaire sont les deux
principales barriéres structurales naturelles qui régissent la
libération des caroténoides de la matrice [3,4]. La struc-
ture des aliments, telle que modifiée par les procédés de
transformation, influence [’absorption des micronutriments
du régime alimentaire modulant ainsi leur biodisponibilité.
Limpact de la cuisson des carottes sur la biodisponibilité des
caroténes a été étudié dans plusieurs études in vivo [5,6].
A composition identique, la libération des caroténes dans
le tractus gastro-intestinal est liée a la désagrégation des
structures cellulaires et elle est donc favorisée par un trai-
tement thermique appliqué a l’aliment. Un autre exemple
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est 'impact de la taille des gouttelettes lipidiques d’une
émulsion sur la digestion et U'absorption des lipides. En
modifiant les conditions d’homogénéisation, Armand et al.
ont modulé la taille moyenne des gouttelettes lipidiques
de U’émulsion (0,7/10 um). Ils ont constaté que 20 a 37 %
des triglycérides étaient hydrolysés dans l’estomac pour
le matériau de taille de gouttelette de 0,7 um, alors que
le taux d’hydrolyse n’était plus que de 7 a 16 % pour le
systeme de taille de gouttelette de 10 um [7]. Dans le
duodénum, des différences importantes ont également été
trouvées, avec 57 a 73 % de triglycérides hydrolysés pour
’émulsion fine, contre seulement 37 a 46 % pour I’émulsion
grossiere. Lorsque des triglycérides étaient administrés a
’homme sous forme émulsionnée versus sous forme non
émulsionnée dans le cadre d’un petit-déjeuner standardisé,
la cinétique des triglycérides plasmatiques postprandiaux
était plus rapide et plus élevée pour la forme émulsion-
née, en particulier chez les sujets obéses [8]. Linfluence
de la structure des aliments sur la digestion des glucides est
également bien connue. Par exemple, U'indice glycémique
(IG) d’un pain dépend de sa densité (d) [9]. Une baguette
francaise de base (d=0,16 g.cm-3) présente un IG de 75 alors
qu’une autre de composition identique mais de densité plus
élevée (d=0,24g.cm-3) présente un IG de 55, en raison de sa
plus faible teneur en amidon accessible. En effet, I’'IG peut
étre considéré comme une propriété de ’aliment lui-méme
[10], méme s’il est également un paramétre métabolique
qui va grandement varier en fonction de Uindividu [11].

Le cas des protéines a été plus largement étudié. Une
comparaison entre les protéines digérées sous forme de
molécules purifiées (échelle moléculaire), d’agrégats de
protéines (échelle supramoléculaire), de gels de protéines
(échelle micro et/ou macroscopique) est possible et ren-
seigne sur les parametres structuraux guidant la digestion
de ce macronutriment.

Etude de la digestion des protéines a
différentes échelles

Echelle moléculaire—Digestion de protéines
purifiées

La capacité d’une protéine purifiée a étre hydrolysée par
les enzymes digestives dans le tractus gastro-intestinal
dépend fortement des différentes caractéristiques physico-
chimiques et structurales de la protéine et, en particulier, de
sa séquence d’acides aminés. En effet, pour étre dégradée,
la protéine d’intérét devra contenir des liaisons peptidiques
clivables par les protéases digestives. La spécificité du cli-
vage des principales enzymes pancréatiques, c’est-a-dire la
trypsine et la chymotrypsine, qui sont toutes les deux des
sérine-protéases, est bien connue ; la trypsine coupe les liai-
sons Lys-X et Arg-X, tandis que la chymotrypsine hydrolyse
les liaisons Tyr-X, Trp-X, Phe-X et Leu-X. En revanche, la
pepsine qui est une protéase aspartique, a une spécificité
plus large qui est plus difficile a prévoir. Sur la base de la
digestion par la pepsine de 39 protéines et de ’identification
exhaustive des peptides générés, Hamuro et al. [12] ont pro-
posé un tableau résumant la probabilité d’hydrolyse par la
pepsine de chacune des liaisons peptidiques possibles. La

limite de ce travail pionnier est que la pepsine était immo-
bilisée sur un support qui pouvait affecter sa spécificité.
Plus récemment, Suwareh et al. ont soumis six protéines dif-
férentes (B-lactoglobuline, concanavaline A, lipoxygenase
de soja, myoglobine, lysozyme et ovalbumine) a une diges-
tion gastrique in vitro, et déterminé les liaisons peptidiques
clivées grace a ’identification des peptides libérés par spec-
trométrie de masse [13]. Une approche statistique originale,
basée sur des scores de propension calculés pour chaque
résidu d’acide aminé des deux cotés des liaisons pepti-
diques, a conclu que le clivage préférentiel par la pepsine se
produisait apreés les résidus Leu et Phe, et avant Ile. De plus,
des modéles statistiques fiables développés pour prédire la
liaison peptidique clivée ont mis en évidence le role prédo-
minant des résidus d’acides aminés du c6té N-terminal de la
liaison peptidique, jusqu’a la septiéme position (P7 et P7’).
L’influence significative de ’hydrophobie, de la charge et
des contraintes structurales autour des liaisons peptidiques
ont également été mises en évidence.

Cependant, la présence d’un site de clivage au sein de
la séquence ne signifie pas nécessairement que la protéine
sera digérée. A titre d’exemple, la B-lactoglobuline, la prin-
cipale protéine de lactosérum bovin, posséde plusieurs sites
de clivage potentiels le long de sa séquence mais elle n’est
pas hydrolysée, sous sa forme native, par la pepsine [14].
La B-lactoglobuline est une protéine globulaire avec une
structure trés compacte et les principaux sites de clivage
sont enfouis a U'intérieur de la structure et ne sont pas
accessibles a la pepsine (données non publiées). Une fois la
protéine dénaturée par traitement thermique, son déplie-
ment expose les sites de clivage et la protéine devient
dégradable. Par conséquent, les structures secondaires et
3D d’une protéine sont considérées comme des facteurs clés
pour expliquer sa susceptibilité a la digestion. En utilisant
la microspectroscopie infrarouge a transformée de Fourier
basée sur un synchrotron, Doiron et al. ont montré que
plus le rapport hélice a : feuillet B était élevé dans une
protéine, plus cette protéine était absorbée par ’intestin
[15], confirmant l’importance de la structure secondaire des
protéines.

La digestion in vitro comparative de 3 protéines modeéles
de structures différentes a souligné le role joué par la struc-
ture sur la cinétique de la protéolyse [16]. La caséine  a été
choisie comme représentante des protéines peu structurées
tandis que la B-lactoglobuline a été sélectionnée en raison
de sa résistance a la digestion gastrique causée par sa struc-
ture compacte. On s’attendait a ce que U’ovalbumine de
blanc d’ceuf présente un comportement intermédiaire. Les
résultats obtenus aprés avoir soumis ces 3 protéines modéles
a une digestion in vitro ont confirmé le lien entre la structure
3D de la protéine et sa capacité a étre hydrolysée en condi-
tions digestives. Au cours de la phase gastrique, la caséine B
était complétement hydrolysée en 10 minutes alors que la B-
lactoglobuline n’était pas affectée par [’action de la pepsine
et Uovalbumine était partiellement hydrolysée. La phase
intestinale n’a pas modifié le classement de ces 3 protéines
(Fig. 1).

L'un des principaux intéréts des scientifiques pour
I’étude de la digestion des protéines purifiées est d’évaluer
I’allergénicité. En effet, il est généralement considéré que,
pour provoquer une réaction allergique, une protéine ali-
mentaire doit, au moins en partie, persister dans le tractus
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Figure 1.
simulée (phase gastrique a gauche, phase intestinale a droite).

Evolution du pourcentage de caséine B, B-lactoglobuline et ovalbumine intactes au cours d’une digestion gastrointestinale
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de masse.

gastro-intestinal afin de stimuler le systeme immunitaire.
En revanche, la protéine n’a pas besoin d’étre intacte
lorsqu’elle atteint les cellules épithéliales, et les peptides
générés par le processus de digestion qui sont suffisam-
ment longs pour contenir au moins 2 épitopes pourraient
étre responsables de la sensibilisation [17]. Ainsi, |’opinion
générale est que la limite inférieure pour ’allergénicité
des peptides serait un poids moléculaire d’environ 3,5kDa
[18]. Astwood et al., en utilisant un test d’incubation
assez basique avec de la pepsine, a comparé la résistance
a la digestion par la pepsine de 16 allergénes alimen-
taires connus, dont l’ovalbumine, la B-lactoglobuline, la
B-conglycinine, et 9 protéines végétales courantes considé-
rées comme non allergénes dont les protéines Rubisco LSU

Evolution des domaines protéiques de la caséine B résistant a la digestion gastrointestinale tels qu’identifiés par spectrométrie

et SSU de feuille d’épinard, la lipoxygénase de graine de
soja, la saccharose synthétase de grain de blé, la B-amylase
de grain d’orge, la phosphatase acide et la phosphofructo-
kinase de tubercule de pomme de terre [19]. Ils ont montré
que si les principaux allergénes alimentaires résistaient en
général au processus de digestion, les protéines non aller-
génes (principalement des enzymes) étaient en revanche
rapidement digérées. En utilisant le caviar d’esturgeon et
la parvalbumine, l’allergéne majeur du poisson, a titre
d’exemples, une altération du processus de digestion pro-
voquée par la prise d’anti-acides s’est avérée augmenter
’allergénicité des protéines étudiées dans un modele de
souris Balb/c, ce qui confirme U’hypothése d’un lien entre
la résistance a la digestion et Uallergénicité [20,21]. En
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Figure 3.
métrie sur gels SDS-PAGE de ’ovalbumine non agrégée et agrégée.

revanche, d’autres auteurs ont trouvé qu’il n’y avait pas
de relation claire entre la digestibilité mesurée in vitro
et Uallergénicité des protéines [22]. De méme, lors de
’examen de toute la littérature disponible sur les études de
digestibilité des allergénes purs, Bagh et Madsen n’ont pas
trouvé de preuves claires d’un tel lien [23]. La controverse
globale peut certainement s’expliquer par les différentes
conditions expérimentales (rapport enzyme : substrat, pH
et durée de la phase gastrique, etc.) qui ont été utilisées
dans ces différentes études et également par les différences
de techniques analytiques utilisées pour caractériser le pro-
duit digéré. Récemment, dix protéines ont été soumises a
une digestion in vitro en utilisant le modéle de résistance
a la pepsine proposé par Astwood, le modéle international
proposé par le réseau INFOGEST et un modeéle « nouveau-
né » développé par notre équipe. Les peptides générés
au cours de la digestion ont été identifiés par spectromé-
trie de masse. L’étude a souligné ’importance du modéle
de digestion utilisé dans la nature du profil peptidique
généré au cours de la digestion. Pour certaines protéines
comme la caséine B, les domaines protéiques résistant
au processus digestif correspondent aux épitopes IgE
immunodominants (Fig. 2).

La digestion de protéines purifiées a également été
réalisée afin d’identifier des peptides bioactifs qui pour-
raient étre libérés dans le tractus gastro-intestinal. Ce
type d’expérimentation a été mené in vitro [24—27] mais

Etendue de la digestion de |’ovalbumine au cours de la digestion gastrique et intestinale simulée in vitro estimée par densito-

aussi in vivo et U'identification de peptides dans le jéjunum
d’adultes nourris avec des caséines ou des protéines de lac-
tosérum a été publiée [28]. Dans cette étude, le peptide
opioide [60—66] et le peptide anti-hypertenseur [108—113]
de la caséine B ont été quantifiés dans la lumiére intestinale
par spectrométrie de masse. Les concentrations mesurées
se sont avérées suffisantes pour exercer une activité biolo-
gique, c’est-a-dire supérieure a la concentration inhibitrice
médiane (Clsp). Cependant, pour exercer leur activité, les
peptides doivent traverser la barriére épithéliale et les
concentrations qui pourraient atteindre la circulation san-
guine seraient ainsi beaucoup plus faibles. On peut toutefois
imaginer que la fragilisation des fonctions barriéres de
I’épithélium intestinal qui peut survenir lors de phénomenes
d’inflammation, suite a une prise médicamenteuse ou lors
du vieillissement (concept du « leaky gut ») peut faciliter
le passage de peptides bioactifs [29]. Néanmoins, le temps
de survie d’un peptide alimentaire dans le sang est court
et il est difficile de prédire si les peptides restent suffi-
samment longtemps dans la circulation pour atteindre leurs
cibles. Des travaux supplémentaires sont donc nécessaires
pour démontrer que les peptides bioactifs sont capables de
traverser I’épithélium intestinal, d’atteindre la circulation
sanguine et leurs cibles a des concentrations suffisantes pour
générer un effet biologique sur ’hote. De telles preuves
pourraient faciliter ’acceptation des allégations de santé
par UEFSA.
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Echelle nanoscopique - Digestion d’agrégats
de protéines induits par la chaleur

L’impact de l’agrégation induite par la chaleur sur la diges-
tibilité des protéines a été étudié sur différents modeles de
protéines alimentaires et les résultats sont parfois contra-
dictoires. Alors que certains auteurs ont rapporté une
diminution de la digestibilité des caséines de lait [30],
de viande [31] ou des protéines de blé [32], d’autres
ont trouvé une augmentation de la digestibilité de pro-
téines comme la B-lactoglobuline ou la concanavaline A
[33,34]. Une explication possible de ces différences peut
étre attribuée a la structure de la protéine elle-méme.
Le lait, par exemple, contient deux types de protéines
aux caractéristiques structurales opposées : alors que les
caséines sont des protéines naturellement dépliées avec une
structure tres lache et flexible, les protéines de lactosé-
rum sont globulaires et présentent des structures denses
et compactes. L’application d’un traitement thermique a
des protéines dépliées extrémement sensibles a la pro-
téolyse dans leur état natif peut induire une agrégation
et fournir une structure a ces protéines limitant ’acces
des enzymes digestives dans le tractus gastro-intestinal. En
revanche, les protéines globulaires traditionnellement résis-
tantes aux enzymes protéolytiques sont dénaturées avant
d’étre agrégées et la dénaturation entraine une ouver-
ture des structures compactes les rendant plus sensibles
a la digestion. Les différences entre les études peuvent
également étre attribuées a des différences de conditions
expérimentales et notamment a l’intensité du traitement
thermique appliqué aux protéines. Par exemple, a 70°C,
les protéines de viande ont subi une dénaturation qui a

Conception de 6 matrices laitiéres iso-caloriques de composition identique mais de microstructures différentes.

amélioré la vitesse de digestion de la pepsine en augmen-
tant ’accessibilité des enzymes aux sites de clivage des
protéines, alors qu’au-dessus de 100°C, l’agrégation des
protéines liée a l’oxydation a ralenti la digestion de la pep-
sine [31].

Nous avons étudié Uimpact de l’agrégation de pro-
téines induite par la chaleur sur leur digestibilité en
utilisant ’ovalbumine de blanc d’ceuf comme modéle [35].
L’agrégation induite par la chaleur a été réalisée en uti-
lisant différentes combinaisons de pH et de force ionique
afin d’obtenir une gamme de morphologies d’agrégats dif-
férentes. Les différentes structures d’ovalbumine agrégées
sont présentées dans (Fig. 7).

A pH 5 et force ionique 0,8 M, la solution protéique appa-
raissait sous la forme d’une suspension de particules solides
au sein d’une phase aqueuse limpide ; la granulométrie
variait de 20 um a 250 um, avec une taille moyenne de
80 um. A pH 9 et force ionique 0,03 M, la taille des parti-
cules mesurées variait de 10nm a 140 nm avec une taille
moyenne de 33 nm. Les agrégats formés a pH 7 étaient plus
similaires aux agrégats formés a pH 9 ou pH 5 selon la
force ionique de la solution a pH 7. Par exemple, pour la
solution pH 7 avec une force ionique de 0,03 M, la granu-
lométrie des agrégats variait de 7,5nm a 140 nm (avec une
taille moyenne de 16 nm) et la solution était pratiquement
transparente, caractéristiques plus proches de la solution
d’agrégat préparée a pH 9. En revanche, pour la solution
d’agrégats préparée avec une force ionique de 0,3MapH 7,
les particules étaient plus grosses (10 um a 80 um, avec une
taille moyenne de 30 um) et ’apparition de la solution était
plus opaque, plus similaire a la solution d’agrégats formée
a pH 5. La microstructure des quatre solutions d’agrégats
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a été examinée en utilisant la microscopie électronique a
transmission (MET) (Fig. 7). Des agrégats linéaires étaient
présents dans la solution préparée a pH 9/force ionique
0,03 M, tandis que des agrégats linéaires ramifiés ont été
observés dans la solution préparée a pH 7/force ionique
0,03 M. A pH 7, ’augmentation de la force ionique de 0,03 M
a 0,3M a conduit a des caractéristiques morphologiques
complétement différentes, avec la formation de particules
sphériques. A pH 5/force ionique 0,8 M, les agrégats étaient
constitués d’amas de grosses particules sphériques agglomé-
rées.

Lorsqu’elles ont été soumises a une digestion in vitro,
les formes natives et les différentes formes agrégées ont
présenté des comportements différents (Fig. 3). La forme
native s’est avérée la plus résistante au processus diges-
tif avec 70 % et 40 % de la protéine restant intacte apres la

phase gastrique et intestinale respectivement. En revanche,
les agrégats linéaires étaient presque totalement hydro-
lysés aprés seulement 10min de digestion gastrique. Les
assemblages agrégés sphériques ont montré une résistance
significative a la digestion in vitro, avec c.a. 30 % de la
protéine restant intacte aprés digestion gastro-intestinale.
Enfin, les agrégats linéaires ramifiés et sphériques ont pré-
senté des comportements intermédiaires. De ces données,
il apparait que la cinétique de digestion dépend a la fois
du degré d’agrégation de la protéine (native plus résistante
qu’agrégée) et de la morphologie des agrégats (linéaires
plus hydrolysés que sphériques) ; le rapport surface/volume
des agrégats et le degré de dépliement des protéines ont
été proposés comme les principaux facteurs contribuant a
Uefficacité de la digestion in vitro de |’ovalbumine. Des don-
nées similaires ont été obtenues par Macierzanka et al. sur
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Microstructure

Traitement Macrostructure

Taile particule  Charge nette

Morphologie

(MET) moyenne prédite
pH9/F10.03 M Linéaire 33 nm -63
pH 7 /F10.03 M LinGaire- 16 nm .38
branchée
pH7/Fl10.3 M Sphérique 30 um -38
Sphérique-
pH5/FI0.8M agglomérée 80 um +16

Figure 7.
nette prédite des différents agrégats.

une autre protéine modéle, a savoir la 3-lactoglobuline [36].
Ces auteurs ont trouvé que les gels de B-lactoglobuline for-
més a proximité du point isoélectrique des protéines étaient
trés résistants a la digestion gastrique simulée avec plus de
85 % de la protéine restée intacte aprés 1h dans l’estomac.
Cela a clairement montré le potentiel des gels de protéines
en tant que systémes de vectorisation ou pour une utilisation
dans la modulation de l’absorption. En effet, l’incorporation
de molécules bioactives sensibles a l’action de la pepsine
ou au faible pH des sécrétions gastriques dans ces gels les
protégerait de la dégradation dans l’estomac et permettrait
leur libération dans Uintestin gréle ou elles pourraient étre
absorbées.

Echelle microscopique—Digestion de gels de
protéines

Dans le paragraphe précédent, il a été montré que les agré-
gats induits par la chaleur de protéines globulaires pures
étaient plus largement digérés que la protéine native et
que les agrégats sphériques étaient plus résistants que les
linéaires. Pour étudier U'effet de |’agrégation a plus grande
échelle, des gels thermo-induits de blanc d’ceuf (composés
de plusieurs protéines) ont été fabriqués dans différentes
conditions physico-chimiques (pH et force ionique) afin
d’induire 4 types différents d’agrégats et de microstructures
de gel (Fig. 8).

La microstructure des quatre gels a été examinée en uti-
lisant la microscopie électronique a balayage (MEB) et la
cryo-MET. La MEB a été utilisée pour examiner |’organisation
globale du réseau de gel et pour obtenir des informations
sur la morphologie globale [37]. La cryo-MET a été utilisée
pour examiner la morphologie et l’organisation détaillées
des agrégats. A une force ionique élevée et a un pH de
5, proche du point isoélectrique de ’ovalbumine (protéine
majoritaire du blanc d’ceuf), la charge nette des protéines

Résumé des différentes conditions de traitement, macrostructure, microstructure, morphologie, taille des particules et charge

et les répulsions électrostatiques entre les protéines sont
minimisées. La prédominance des forces d’attraction sur
la dénaturation favorise alors l’agrégation au détriment
du dépliement des protéines, conduisant a la formation
de gels particulaires constitués d’agrégats sphériques [38].
Ainsi, le gel granuleux-spongieux apparait sous forme de
gros agrégats plus ou moins interconnectés avec de gros
pores entre les particules de gel. Les gels lisses-rigides
(pH 9) et intermédiaires (pH 7) étaient composés a la
fois d’agrégats sphériques (taches noires sur les microgra-
phies cryo-MET, correspondant probablement a des agrégats
d’ovotransferrine) et d’agrégats linéaires d’ovalbumine ;
les quantités relatives et l’organisation de ces deux types
d’agrégats différent entre les gels lisses-rigides et intermé-
diaires, ce qui rend la plage de taille de pores du maillage
plus grande pour le gel intermédiaire que pour le gel rigide
lisse. Enfin, a pH 2 et a faible force ionique, la charge nette
des protéines et les répulsions électrostatiques sont aussi
élevées qu’apH9, et les protéines ont tendance a se dénatu-
rer plutot qu’a s’agréger. La formation d’un gel filamenteux
constitué d’agrégats linéaires est alors également favorisée
dans ces conditions. Le gel fracturable présente donc toutes
les caractéristiques d’un réseau de gel dense et homogéne.

Il a été observé qu’a la fin des phases de digestion gas-
trique et intestinale in vitro, I’étendue de la digestion était
positivement corrélée avec la taille des pores des gels de
blanc d’ceuf. Ainsi, la microstructure des gels peut étre
un facteur qui influence ’étendue de la digestion des pro-
téines, et on pourrait imaginer que les pores plus grands des
gels granuleux-spongieux et intermédiaires ont amélioré la
diffusion des enzymes par rapport aux gels lisses-rigides et
fracturables.

Il est a noter que les gels lisses-rigides, intermédiaires
et granuleux-spongieux, fabriqués dans des conditions simi-
laires a celles conduisant a des agrégats d’ovalbumine
respectivement linéaires, a ramifications linéaires et sphé-
riques, ont montré le comportement opposé a celui des
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Figure 8.

agrégats correspondant en ce qui concerne l’étendue de la
digestion. Ainsi, alors que les agrégats linéaires étaient les
plus sensibles a la digestion, ils conduisaient a des réseaux
de protéines trés denses qui inhibaient la diffusion des
protéases digestives, limitant la protéolyse. Ces exemples
soulignent l’importance de ’échelle d’étude sur le proces-
sus digestif.

Néanmoins, davantage de recherches sont nécessaires
pour mieux comprendre le mécanisme d’action des enzymes
digestives sur leurs substrats dans les différents compar-
timents du tractus gastro-intestinal. Dans le cas des gels
protéiques, on cherche actuellement a déterminer si une
enzyme comme la pepsine est capable de pénétrer dans les
particules de gel pour les digérer de Uintérieur ou si elle agit
par un mécanisme d’érosion [39].

Echelle macroscopique—Cinétique
comparative de digestion de liquides et gels
de composition identique

La seule facon de vraiment démontrer ’effet de la structure
alimentaire au niveau macroscopique sur [’hydrolyse dans le
tractus gastro-intestinal est de comparer le comportement
d’aliments de composition et de charge calorique identiques
mais de macrostructures différentes. A titre d’exemple,
6 matrices laitiéres liquides, gélifiées ou semi-solides (laits
crus écrémés ou traités thermiquement, gel acide brassé et
non brassé, gel présure préparé a partir de lait cru ou traité
thermiquement) fabriquées a partir de la méme poudre
de lait (Fig. 4) ont été données a 6 mini-porcs munis de
deux canules dans le duodénum et le milieu du jéjunum, et
équipés d’un cathéter dans ’aorte abdominale. Le temps
de demi-vidange gastrique s’est avéré étre directement
influencé par la structure de U’aliment ; elle était de 98 min
pour les matrices liquides et augmentait jusqu’a 148 min
pour le gel acide [40]. Le brassage du gel conduit a une struc-
ture liquide visqueuse intermédiaire et, par conséquent, a
un temps de demi-vidange intermédiaire de 124 min. La coa-
gulation de la présure augmente significativement le temps

Traitement Macrostructure Microstructure Microstructure Réseau
(MEB) (CRYO-MET) schématique
7
pH2/FI0.05M
pH5/FI1M
pH7/F10.05M
pH 9/ F1 0.05 M

Résumé des conditions de traitement, morphologie, macrostructure, microstructure des différents gels de blanc d’ceuf.

de demi-vidange gastrique. Il a été montré que le gel de pré-
sure se transformait en un caillé dense dans des conditions
gastriques. Le caillé s’est lentement érodé par la pepsine
dans ’estomac, ce qui explique une rétention plus longue de
la matrice dans ’estomac et l’augmentation spectaculaire
du temps de demi-vidange gastrique [41]. Ceci démontre
bien qu’a composition et charge calorique identiques, la
macrostructure de la matrice alimentaire régule la vidange
gastrique.

La quantification des protéines du lait dans les effluents
duodénaux a montré des différences significatives de
cinétique de protéolyse dans l’intestin gréle entre les échan-
tillons (Fig. 5). Aprés ingestion de lait, les caséines et les
protéines de lactosérum pénétrent massivement et rapide-
ment dans le duodénum et leurs concentrations respectives
y diminuent rapidement apres 30 min pour revenir au niveau
basal. En revanche, le gel acide a conduit a une augmenta-
tion plus faible des protéines dans le duodénum, mais qui a
duré beaucoup plus longtemps que dans le cas du lait (Barbe
et al.). Enfin le gel présure a conduit a de faibles concen-
trations de protéines dans le duodénum tout au long de la
digestion, avec une légere augmentation apres 7 h de diges-
tion, confirmant la lente érosion par la pepsine du caillé
formé dans ’estomac [41].

La quantification des acides aminés plasmatiques a mon-
tré des tendances similaires a celles observées pour les
protéines du lait dans le duodénum. Pour la leucine (Fig. 6)
ainsi que pour les autres acides aminés, le lait a conduit a
un pic intense et précoce alors que le pic était plus faible
et apparaissait plus tard pour les gels laitiers. Encore une
fois, le gel acide brassé a montré un comportement inter-
médiaire entre le lait et le gel non brassé, et le gel de
présure a conduit a de trés faibles niveaux d’acides aminés
dans la circulation sanguine. La quantification de la ghré-
line dans le plasma a montré une forte diminution de la
concentration de cette hormone dans les heures suivant une
ingestion de gel acide par rapport a ’ingestion de lait indi-
quant que la consommation de gel acide pourrait favoriser la
satiété.
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Linfluence de la matrice sur la libération de nutri-
ments a été également démontrée dans de nombreuses
autres études. En particulier, une étude a montré que
’augmentation de la teneur en protéines du lactosérum
modifiait la structure et la texture de yaourts et, par voie
de conséquence, ralentissait la vitesse de déconstruction
de ces matrices et la libération des protéines en conditions
digestives simulées [42].

La structure de la matrice peut affecter la
libération et I’absorption d’autres
nutriments que les protéines (lipides,
micronutriments)

A U’échelle microscopique, la taille des gouttelettes lipi-
diques dans une émulsion a été démontrée comme étant
un facteur clef permettant de réguler la vitesse de lipolyse
au cours de la digestion. Par exemple, des digestions gas-
triques in vitro semi-dynamiques ont été réalisées sur trois
matrices : une émulsion de lait standardisée contenant des
globules gras de lait natifs et deux formules pour nourrissons
modeles transformées : homogénéisée ou homogénéisée et
pasteurisée [43]. L'émulsion native était lipolysée et pro-
téolysée plus lentement que les formules homogénéisées.
Les différences de vitesse de lipolyse ont été attribuées a
la surface spécifique des gouttelettes lipidiques qui est plus
élevée sur les matrices homogénéisées et apparait comme
le paramétre clé pour controler la cinétique de lipolyse dans
’estomac, le profil des acides gras libérés et la protéolyse
par une hydrolyse accélérée des protéines adsorbées a la
surface des gouttelettes lipidiques.

Ces résultats obtenus in vitro ont été confirmés quelques
années plus tard par une étude in vivo réalisée sur des
nouveau-nés prématurés alimentés via une sonde naso-
gastrique [44]. Ces enfants ont recu soit du lait maternel
pasteurisé, soit le méme lait maternel mais pasteurisé et
homogénéisé. Des prélévements stomacaux ont été réalisés
a différents temps apres ingestion de l’aliment et le degré
de lipolyse a été déterminé. Les résultats obtenus ont per-
mis de confirmer une accélération de la vitesse de lipolyse
gastrique par ’homogénéisation. Une augmentation de la
vitesse de lipolyse pendant les premiers jours de vie de ces
nouveau-nés pourrait favoriser une prise de poids rapide et
augmenter ainsi les chances de survie de ces enfants.

Une étude portant sur la digestion in vitro de fromages
commerciaux a permis de mettre en évidence une forte
implication de la texture de ces produits sur leur aptitude
a la déconstruction en conditions digestives et la vitesse de
libération des acides gras. Des parametres tels que la cohé-
sion et la dureté sont négativement corrélés avec la vitesse
de déconstruction des fromages au cours de la digestion
[45].

La structure de la matrice alimentaire a récemment été
montrée comme un moyen de réguler la vectorisation de
micronutriments chez ’homme [46]. Dans une étude in vivo
sains, 4 matrices alimentaires (flan, pudding, cake, bis-
cuit) de composition globale identique a l’exception de leur
teneur en eau, ont été enrichies par 1 mg d’acide folique
et données a 12 volontaires sains. Leur sang a été col-
lecté pendant 8 h en période post-prandiale et les vitamines

quantifiées dans le plasma. La biodisponibilité la plus forte
en folate a été observée avec le pudding et, a un degré
moindre, avec le cake. A contrario, le flan, matrice la plus
humide, a induit une biodisponibilité plus faible pour cette
vitamine hydrosoluble. De méme, une étude in vivo menée
chez le porc a permis de mettre en évidence l’impact de la
structure d’une matrice ovoproduit sur la biodisponibilité du
DHA [47]. Ainsi, a composition égale, ’omelette s’est avérée
un vecteur plus efficace pour [’absorption du DHA que U’ceuf
cuit dur (+ 56 %) et surtout qu’une matrice liquide constituée
de jaune d’ceuf et de blanc foisonné (+120 %). Ces résul-
tats ouvrent de nouvelles perspectives pour la conception
d’aliments fortifiés en micronutriments.

La structure de la matrice est ainsi ’un des paramétres a
prendre en compte pour optimiser le métabolisme protéique
chez les personnes agées et permettre une restauration de la
synthése protéique musculaire chez des personnes souffrant
de fonte musculaire lié au vieillissement (sarcopénie) [48].

Conclusion

Le présent article montre que la digestion d’un micro ou
macronutriment dépend fortement de la structure adoptée
par cette molécule au sein de la matrice alimentaire, de son
interaction avec les autres constituants alimentaires et de
son niveau de structuration. De plus, il est crucial de consi-
dérer toutes les échelles pour caractériser correctement la
digestion d’un aliment. Une protéine comme ’ovalbumine
sous sa forme native est assez résistante a la digestion,
mais peut générer des agrégats linéaires trés sensibles a
I’hydrolyse, qui en revanche peuvent constituer des gels
protéiques trés résistants a la digestion. Des gels laitiers
présure et acides de composition identique qui présentaient
des caractéristiques similaires au niveau macroscopique se
sont avérés se comporter de maniére tres différente au cours
de la digestion. Alors que les gels acides se désintégraient
rapidement dans l’estomac et étaient facilement transfé-
rés dans Uintestin gréle, les gels présure formaient de gros
agrégats dans des conditions gastriques qui restaient plus
longtemps dans l’estomac et étaient lentement érodés par
la pepsine. Ces comportements opposés étaient certaine-
ment dus a des différences au niveau moléculaire et/ou
microscopique.

Il est donc essentiel, pour caractériser la digestion
d’un aliment et de ses constituants d’appliquer une carac-
térisation multi-échelle des structures alimentaires et
de leur évolution au cours du processus digestif. Cette
démarche consiste a analyser les aliments au niveau molécu-
laire, supra-moléculaire, microscopique et macroscopique.
L’approche a été récemment appliquée a la digestion in vitro
et in vivo du lait maternel [49—51]. La SDS-PAGE, la spec-
trométrie de masse et la chromatographie ont été utilisées
pour quantifier respectivement les protéines, les peptides et
les acides aminés tandis que la chromatographie en phase
gazeuse a permis la caractérisation des lipides au niveau
moléculaire. La microscopie confocale a balayage laser a
permis de caractériser |’organisation des différents consti-
tuants alimentaires a U’échelle microscopique tandis que
la diffusion de la lumiére laser a permis de déterminer la
distribution granulométrique. C’est un moyen puissant de
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comprendre parfaitement comment les aliments sont désin-
tégrés dans le tractus gastro-intestinal.

La structure de la matrice s’avere étre également un
levier pour augmenter ou réduire la biodisponibilité de
micronutriments comme les vitamines. Il faut maintenant
développer de nouveaux travaux pour trouver des regles
génériques qui soient valables pour des familles de micro
constituants, ce qui représenterait une avancée significative
pour la conception d’aliments fortifiés.

Enfin, méme si notre connaissance de l’effet de la struc-
ture de Ualiment sur la biodisponibilité des nutriments a
beaucoup progressé au cours des derniéres années, de futurs
travaux devront étre menés a l’échelle du repas car il est
probable que la consommation de plusieurs aliments dans le
cadre d’un repas géneére des interactions entre constituants
qui modifient la biodisponibilité des nutriments.
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