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€mulsifiants alimentaires
et microbiote intestinal

Gare a votre pain de mie !
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Maladies inflammatoires chroniques

et agents émulsifiants : un lien ?
Depuis le milieu du xx® siecle, la consom-
mation d’aliments « ultra-transfor-
més » a considérablement augmenté.
En parallele, une forte augmentation
de I'incidence de certaines maladies
inflammatoires chroniques, notamment
celles touchant I’intestin, et du syn-
drome métabolique a été observée. Ces
maladies sont favorisées par des altéra-
tions du microbiote intestinal [1-3], ce
qui suggere que certains aliments ultra-
transformés peuvent, par leur impact
sur ce microbiote, favoriser I"apparition
de ces maladies. LUintestin est norma-
lement protégé des bactéries du micro-
biote grdce a la présence du mucus
qui s’interpose entre I’épithélium et
ces micro-organismes [4], et de nom-
breux travaux ont rapporté Iexistence
d’une localisation anormale du micro-
biote intestinal dans diverses maladies
inflammatoires [5].

La production des aliments ultra-trans-
formés implique 'utilisation d’additifs
alimentaires pour en améliorer la tex-
ture et prolonger la durée de conserva-
tion. Les agents émulsifiants, dont la
carboxyméthylcellulose (additif €466),
sont tres utilisés afin d’améliorer les
caractéristiques organoleptiques! des
aliments transformés. €n 2013, une
équipe de recherche avait montré que
I’augmentation de la consommation
d’émulsifiants, présents dans les ali-
ments ultra-transformés, était corrélée

! 0n qualifie d’organoleptique tout ce qui est susceptible
d’exciter un récepteur sensoriel. Ainsi, "apparence, 'odeur,
le goiit, la texture, ou encore la consistance constituent
les qualités organoleptiques d’un aliment ou d’une boisson.
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a une augmentation de I'incidence de la
maladie de Crohn, une maladie inflam-
matoire chronique de I’intestin [6].
Nous avons par la suite montré, dans un
modele murin, que la consommation de
carboxyméthylcellulose est suffisante
pour induire une sévére perturbation
du microbiote intestinal, conduisant
au développement d’une inflammation
intestinale chro-
nique et a un dére-
glement métabo-
lique [7, 8] (=).

En raison de leurs propriétés déter-
gentes, de leur omniprésence dans les
aliments ultra-transformés, et de leur
capacité a augmenter la translocation
bactérienne a travers le mucus in vitro
et chez la souris [4, 9, 10], les agents
émulsifiants sont ainsi suspectés de

(=) Voir la Nouvelle
de B. Chassaing, m/s
n° 6-7, juin-juillet
2015, page 586

jouer un rdle dans la survenue de I’in-
flammation intestinale chronique. Ces
résultats ont conduit a étudier 'impact
de ces agents émulsifiants, en parti-
culier la carboxyméthylcellulose, sur le
microbiote intestinal humain.

Impact de la consommation de
carboxyméthylcellulose sur le
microbiote intestinal murin et humain
Lutilisation des agents émulsifiants
dans les aliments ultra-transformés est
réglementée par I’EFSA (European food
safety agency) et la FDA (Food and drug
administration), en se fondant sur la
désignation GRAS (generally regarded as
safe) mise en place par ces agences. €n
1960, celles-ci ont par exemple autorisé
I’utilisation de la carboxyméthylcel-
lulose dans les aliments jusqu’a une
concentration maximale de 2 %, en
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dépit de 'absence de tests de sécurité
robustes. Bien que cet additif, comme
d’autres, ne soit pas absorbé dans I’in-
testin, son interaction avec le micro-
biote et la muqueuse intestinale peut
avoir certains effets indésirables. €n
2015, nous avons ainsi rapporté I'exis-
tence d’un changement considérable
de "abondance des différentes especes
bactériennes composant le microbiote
intestinal des souris aprés 'ingestion de
carboxyméthylcellulose [7]. La consom-
mation de cet additif augmentait éga-
lement la capacité de certaines bacté-
ries du microbiote a infiltrer le mucus
recouvrant I’intestin, favorisant ainsi
Pinflammation intestinale [7]. Grdce a
Iutilisation d’un modéle de souris axé-
niques, dépourvues de microbiote, nous
avons pu montrer que de telles modi-
fications du microbiote augmentent la
susceptibilité de certaines souris géné-
tiqguement prédisposées a développer
une colite, tandis que des déreglements
métaboliques étaient observés chez les
souris de génotype sauvage [7].

La présence de la carboxyméthylcel-
lulose dans notre alimentation et son
effet néfaste chez la souris nous ont
conduits a nous interroger sur I'im-
pact de la consommation de cet agent
émulsifiant chez ’homme, et une étude
randomisée chez des volontaires sains,
dont I'alimentation était entierement
contrdlée, a été réalisée. Uomnipré-
sence des additifs dans notre alimen-
tation quotidienne a nécessité I"hospi-
talisation des participants pendant le
temps de I’étude. La moitié d’entre eux
ont ainsi consommé pendant 14 jours
une nourriture dépourvue de tout additif
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alimentaire, tandis que les autres ont
consommé une nourriture supplémentée
en carboxyméthylcellulose. LUexistence
de douleurs abdominales a été évaluée
chez ces participants avant et apres
I’étude. Les participants du groupe sans
additif alimentaire n’ont déclaré aucun
changement, tandis que les participants
du groupe ayant ingéré de la carboxy-
méthylcellulose ont déclaré en moyenne
cinqg fois plus de douleurs abdominales
aprés les 14 jours de ce régime. Nous
avons comparé, avant et apres le régime,
la composition du microbiote intesti-
nal et de I’ensemble des molécules qui
lui sont associées (métabolome), et
avons ainsi constaté un changement
dans la composition du microbiote chez
les participants ayant consommé la
carboxyméthylcellulose (Figure 1). Cer-
taines especes bactériennes bénéfiques,
telles que Faecalibacterium prausnitzii,
étaient beaucoup moins présentes aprés
quelques jours de consommation de cet
émulsifiant. De plus, les échantillons de
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mation de carboxyméthylcellulose sur la composition du

matiéres fécales provenant des patients
ayant consommé la carboxyméthylcellu-
lose présentaient, dés trois jours aprés
le début de Iingestion de I’émulsifiant,
une diminution de nombreux métabo-
lites considérés comme bénéfiques pour
Pintestin (Figure 1). Cette étude a ainsi
révélé I'existence d’un impact de I'in-
gestion de carboxyméthylcellulose sur la
composition, mais aussi sur la fonction
du microbiote intestinal [11] .

Une coloscopie réalisée chez les parti-
cipants au début et a la fin de I'étude
a permis d’identifier un sous-groupe de
sujets ayant consommé la carboxymé-
thylcellulose chez lesquels les bactéries
intestinales s’étaient considérablement
«rapprochées » de I’épithélium intes-
tinal, une caractéristique observée lors
des maladies inflammatoires de I'intes-
tin et du diabete de type 2, et dont on
suspecte le role dans I’apparition et la
chronicité de ces maladies. Ce sous-
groupe de participants a I’étude présen-
tait également les altérations les plus

importantes de la composition de leur
microbiote, suggérant que les grandes
variations interindividuelles du micro-
biote intestinal influencent la réponse
aux agents émulsifiants. €n effet, mal-
gré 'existence d’une modification du
microbiote, en termes de composition et
de fonctionnalité, chez tous les partici-
pants ayant consommé la carboxymé-
thylcellulose, cette modification étaient
plus importante chez certains que chez
d’autres (Figure 1) [11].

Vers une alimentation personnalisée ?
Cette étude réalisée chez I’homme
montre la nécessité d’évaluer la dan-
gerosité des nombreux additifs ali-
mentaires utilisés par I’industrie agro-
alimentaire, méme s’ils ne sont pas
absorbés dans I’intestin. Bien que la
durée courte de I’étude n’ait pas per-
mis d’observer le développement éven-
tuel de maladies inflammatoires chro-
niques de I’intestin ou un déreglement
métabolique chez les participants,
les résultats obtenus chez ceux ayant
consommé la carboxyméthylcellulose
confirment les conclusions des études
précédentes chez "animal indiquant
que la consommation a long terme de
cet additif alimentaire pourrait favori-
ser ces maladies chroniques. De plus, la
consommation des agents émulsifiants
dans les aliments ultra-transformés
est souvent associée a un régime riche
en graisses et en sucres, dont les effets
délétéres sur la santé sont connus
[12]. Cette nouvelle étude a également
révélé la variabilité de la sensibilité du
microbiote @ la consommation de car-
boxyméthylcellulose. €n effet, I'inten-
sité des altérations causées par cet
émulsifiant était tres hétérogene d’un
individu a Pautre, indiquant que de
telles études sur les additifs alimen-
taires doivent comporter un nombre
de sujets suffisant pour prendre en
compte cette hétérogénéité. Lidenti-
fication des facteurs impliqués dans
I’intensité de la réponse individuelle
a la consommation d’agents émulsi-
fiants — ou d’autres additifs alimen-



taires — s’inscrit, quant a elle, dans la
perspective d’une médecine préventive
et personnalisée contre les effets délé-
téeres de ces additifs alimentaires. ¢
Food emulsifiers and intestinal micro-
biota: Beware of your muffin!
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