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Tube Digestif

Systéme
immunitaire

Microbiote

& Comprendre les mécanismes de degradation des produits laitiers et des ovo-produits dans le tube digestif et identifier

les composés bénéfiques/délétéres libérés lors de la digestion

& Déterminer I'impact de la structure des produits laitiers et ovo-produits sur la biodisponibilité des nutriments

& Modéliser ces phénomenes pour developer une demarche d’ingéniérie reverse et concevoir des aliments

adaptés aux besoins nutritionnels de populations spécifiques
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Contexte Recommandations de I'OMS:

@\y World Health Allaitement exclusif jusqu’a 6 mois
Orgamzatlon

Formule
infantile

Quand impossible

= Le lait maternel présente des différences importantes de composition et de structure
avec les formules infantiles

= Ces différences se traduisent par des différences de comportement dans le tube

digestif du nouveau-né:
— Temps de demi-vidange du lait maternel 54 min, des formules 80 min

— Cinétiques d’hydrolyse des lipides et protéines différentes
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Schéma classique de fabrication Ingrédients Lait écrémé
d’une formule infantile % % , _
1. Mélange avant séchage

Le Huérou-Luron et al. 2013

Préparation liquide

2. Pasteurisation
3. Concentration par éva
sous vide

4. Homogénéisation

Concentré de la

préparation
5. Séchage par pulvérisation

@ 6. Mélange au cours du séchage
7. Mélange aprés séchage

Poudre

8. Conditionnement en Big-bag
9. Contréle qualité
10. Conditionnement en boite

Poudre emballée
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(Nasirpour et al, 2005)
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Lait humain/ bovin / Formule infantile (Turck et al. 2010)

Structures protéiques

Lait humain

Lait bovin Formule infantile

- e

Protéines %
sériques eloy?
q a'la Zﬁ\" ‘ micelle-bound
aggregates
® =182 nm [al
dissociation of
@ =64 nm
(caséine B, k)
Micelle de caséines
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Lait humain/ bovin / Formule infantile
Structure de la matiéere grasse

Formule infantile

Lait humain Lait bovin

Globule gras natif

Glycerophospholipids: §
PC {outer side), PE, PS, Pl (inner side)
Adipophilin

Gouttelettes lipidiques

(cerebrosides, gangliosides) {0.2-1pm)

2% _Xanthin dehydrogenase /
oxidoreductase

osylated proteins (MUC1
IC15,CD36, PASEIT )

Primary membrane from the [, (3935

— i

T T (0,2=0,5 um)
\ (Lopez, 2010)

plasma membrane

(Lopez et Briard-Bion, 2007)
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Des différences de composition et de
structure qui se traduisent par des
différences de comportement dans le
tube digestif de I'enfant?



Cinétiques de protéolyse et lipolyse de laits humains et d’une formule infantile
lors d’une digestion en conditions simulées

Lait humain Formule

Lait humain . .
cru ait humain past infantile

4

Digestion dynamique in vitro

3

Caractérisation multi-échelle des digestas
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Déconstruction gastrique . De Oliveira et al. Food Chem 2016;
De Oliveira et al. Food Res Int 2016
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Cinétiques de protéolyse gastrique
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-> Hydrolyse plus drastique pour les caséines des formules liquides > 2 hypothéses explicatives :
- Protéines adsorbées a l'interface des gouttelettes lipidiques hydrolysées plus rapidement (Macierzanka 2009)
- Temps de contact plus important des caséines avec la pepsine pour les formules infantiles
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Effets des procédés technologiques
sur la digestion du lait maternel



Prématurés hospitalisés
nourris toutes les 3h via une
sonde naso-gastrique

Lait humain de leur propre meére

GROUPE A

30 min, |
62.5C Lait pasteurisé
Traltgment 24h avant repas (4°C) Stocké a -20°C
thermique de (banque lait)
Holder
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Etude in vivo chez le prématuré

ClinicalTrials.gov Identifier: NCT02112331 - ARCHILACT

But: comparer des aliments de
composition similaire mais de
structure differente

Lait humain d’une donneuse anonyme
GROUPE B Lo}

Lait pasteurisé

Stocké a -20°C (banque lait)

Homogénéisation
par sonication
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La pasteurisation impacte la protéolyse gastrique de fagon sélective

Lactoferrine

o

=
n
"
"
£
-
-
I =

100
80 4
G

40 -

20

Sérumalbumine

—68— CruHM

G -

20 4

] 35 B0 o0

a-lactalbumine

T T T
a 35 &0 o0
Tamps (minj

0

100 -
80
60
40 -

20 4

0

|:| 35 L0 0]

p-caséine

0 35 ] o0
Temps (min)

Coarrefours de Uinnovation

EQI’DI—IDmiC]l_IE

De Olivieira et al.
Am J Clin, Nutr 2017

—>Hydrolyse plus rapide de
la lactoferrine apres
pasteurisation

Quel est I'impact sur les
qualités protectives de
la lactoferrine native?




Impact de I’lhomogénéisation sur la lipolyse gastrique

Lipolyse instantanée Bilan postprandial ’ —
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- facilite I'adsorption de la lipase gastrique
(Bourlieu et al., Food Chem, 2015) De Oliveira et al.,
Clin Nutr 2017
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Effet du traitement thermique des
formules infantiles sur la digestion

des caséines
@



Effet du traitement thermique sur la résistance des caséines a la digestion
chez I'enfant

Poudre de lait écrémé
Etape 1: Dissolution dans ultra-low heat

eau milliQ
25% DM 35% DM

Wl fere?: ULH Milk ULH Milk

v Traitement
thermique 80°C/20s . 105°C/60s 80°C/20.s 105°C/60 s

85°C/ 3 min 85°C/ 3 min
][] [ee] [u][ee

l h ».:;- ,, | Etape3: l
: 4 gl " b Séchage
| All® g ([ p T

Digestion in vitro
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Identification des domaines résistants Dupont et al.
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Augmenter l'intensité du traitement thermique utilisé lors de la fabrication de
formules infantiles accroit la résistances des caséines a la digestion



Agrégation thermique des protéines sériques sur la micelle de caséines
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Représentation schématique de la situation dans le lait cru

Coarrefours de Uinnmnovation
agronomique




Agrégation thermique des protéines sériques sur la micelle de caséines

B-lg dénaturée
o-la dénaturée

O
QEN
o

caséine k
micelle-bound

caséine

aggregates

dissociation of
casein

b (Rodriguez del Angel &

bagleish 200 Représentation schématique de la situation apres traitement thermique

agronomique
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Formules infantiles
Peut-on créer des structures lipidiques

biomimétiques du globule gras natif?



La structure et la composition des formules infantiles peut-
eIIe moduler la réponse physiologique de I’hote?

Formule | Formule l

\ /\ / \ats/

Formule
T1

Interface 100 % Interface 100 % Interface 100 % phospholipides
Protéines phospholipides MG végétale 40% + laitiere 60%
MG végétale MG végétale

Natural milk fat globules
(0.2 — 10 pm, mean diameter ~ 4 ym)

4-10 nm
-~

Lopez, (2007)
Xanthine oxidase Cholesterol
Phospholipids
Glycolipid
Glycosylated \Bu tyrophiin
)

polypeptide

Milk rat
¢ potential: -11 to -13 mV
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Protocole expérimental

M Lip. Veg
M Lip. Veg + PL + .
Porcelets sous la mére

M Lip. Lait+ PL plimentation automatique (10 repas/jour) MEF = + control
( )

Réhydration a 20%

| \ Abattage a

Ganglions Mésentériques (MLN) Collecte des effluents et
des tissus 7 jours
28 jours
(90 min

' <-Jj postprandiale)
Tissus:
-Morphomeétrie

P _ lléon
-Activités enzymatiques
-Perméabilité intestinale
-Réponse immunitaire locale

Jéjunum  Jéjunum
Proximal Médian




Digestion des protéines

B-lactoglobuline
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Les protéines laitiéres résistent plus a la digestion intestinale en présence de lipides laitiers

=>» Modification de I'interface de la gouttelette lipidique?
(Granger et al 2005; Davies et al, 2001)
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Maturation du systéme immunitaire en période post-natale
Activité sécrétoire des ganglions mésentériques
= Lip. Yeq
Interféron-g (Thl pro-inflammatoire) == Lip. Weg + PL

k= Lip. Lait + PL
mm FPorcelets Shi

1600 | b / =l S g S
1200 - I e )
E 200 [ \ I nodes (MLN)
2 ol :
o [

7i 28 7i 28] 7i 28] 7] 28]

Lipides laitiers =» maturation du

Interleukine-10 (Th2 anti-inflammatoire) systeme immunitaire similaire aux
200

porcelets allaités

Le Huerou et al.
Eur J Nutr 2017

7i 28 7 28 7j 28
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Microbiote par DHPLC
. J7 & )28

J28

Cell counts.
:

Diet

sm
T
T
T3

La composition/structure de la formule
« oriente » le microbiote




CONCLUSION

& Le lait maternel présente des structures natives (globule gras, micelle de caséines) qui sont différentes
de celles présentes dans les formules infantiles.

& ’homogénéisation, en augmentant la surface spécifique disponible pour la lipase gastrique, accélere la
lipolyse.

& Les traitements thermiques utilisés lors de la conception de formules infantiles tendent a augmenter la
résistance des caséines a la digestion

& Ces modifications structurales influent sur les cinétiques d’hydrolyse des protéines et lipides dans le tube
digestif.

U Ces modifications ont-elles des conséquences physiologiques pour le nouveau-né?

& Pistes de recherche:

- concevoir des formules infantiles de nouvelle génération, non, peu ou trés traitées
thermiguement tout en garantissant leur sécurité microbiologique.

Véritable challenge technologique!!!
Projet NativIF (Carnot Qualiment 2018-20 - STLO, PNCA et CSGA)
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