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Le Lait ...

Production laitiéres en France
(3.8 millions de vaches laitieres)

700 usines

60,000 employés sl ail

22 milliards de litres
200,000 emplois directs
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Science et Technologie
du Lait et de I'Oeuf

78_‘ permanents
25 doctorants

@ STLO

Une approche pluridisciplinaire et multi-échelle,
renforcée par deux installations d’envergure :

La plateforme Lait Un centre de ressources biologiques

Q Structuration et mécanismes de déstructuration des matrices alimentaires :

de la caractérisation structurale a la digestion

O Procédés de l'industrie laitiere et fabrication fromageére :

vers de systemes durables

O Interactions microbiennes :

matrice alimentaire et cellules de I’héte

Pour visiter notre site http://wwwé.rennes.inra.fr/stlo
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2 outils technologiques majeurs:
Plateforme lait & centre de ressource biologique

Biological Resource Center for Food

* Pilote plant dedicated to dairy
Bacteria (CIRM-BIA)

technology
+ 800 m?, fully renewed in 2013 4 000 strains, of which 2000 are
(700 k€) referenced in an online

catalogue (http://collection-cirmbia.fr)

* Equipements at a pre-industrial
23 nera 113s ecies

scale, which cover 80 % of the

. . ) A -
processes used in the dairy : ‘gw R s
H PropigRibacterium
industry .. y ”( tacto)

|
- Continuum over the whole -c‘ﬂ: , w wolge ¥
transfromation chain for milk . prccocdis
treatment 2.
- Continuum from research to
pre-industrial validation

* Atool for students’ training

Leuconostoc
250
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Des partenaires industriels

contrats de recherche avec des

partenaires industriels

Dairy: BBA members + Ingredia, HCI, UP, Ermitage, Danone...
Equipment suppliers: GEA (Fr & Dk), Tetrapak (NL)

Non-dairy: ADRO Ouest members, DSM, Lesaffre, Vapran
(blood), AdroOuest (Oeuf), Standa,

contrats avec des partenaires étrangers

Valio, Unilever, Mondelez, Arla Food

Contrats de theése
Cifre

AGRO

CAMPUS

ouesT

Organisations interprofessionnelles

(CA, CS, instance progr.)

f:) ADRO Ouut

Bba Fromageries Bel, Bongrain, CF&R, Entremont
Alliance, Eurial, Coopérative d’lsigny-Ste-Mére,
Lactalis, Laita, Laiterie de Montaigu, SILL, Maitres
Laitiers du Cotentin

Instituts techniques

Actalia
RMT Listral
RMT Fromages de terroir

Clusters (Poles de compétitivité) ;.‘;‘
Commissions thématiques Val.OfIal
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Cing équipes de recherche complémentaires

Microbiologie Interactions : Bioactivité
des filiéres lait et ceuf #i v (1 Structures 2 et Nutrition
&’ Fonctionnalités

Procédés de séparation A Séchage -
par membrane - Matrices concentrées -
. Fonctionnalités

Microbiologie des filieres lait et ceuf

Nos travaux visent en particulier & :

Développer des aliments sains, slrs, hédoniques et fonctionnels (bactéries lactiques et propioniques) issus de la
fermentation du lait et d’autres matiéres premiéres (e.g. mixtes végétaux—lait)

Développer des aliments a effet santé pour ’lhomme (probiotiques)

Réduire les risques sanitaires et I'altération des ceufs et des ovoproduits (e.g. Salmonella enteritidis, Bacillus cereus)
Prévenir les mammites en proposant des alternatives aux traitements antibiotiques (e.g. Staphylococcus aureus,
microbiote mammaire)

http://wwwé.rennes.inra.fr/stlo
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Le fromage, une vieille histoire ...
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Qui débute avec la domestication d’animaux source de lait
- néolithique, 5000 avant JC

"les premiéres espéces domestiquées furent la chévre, le
mouton, le porc et le boeuf... elles I'ont toutes été a peu
prés en méme temps, vers 8 500 avant J.-C., au Proche-
Orient."

Moule a fromage de la grotte de la Pileta, Malaga

— le fromage est le plus ancien aliment fagonné par ’homme, avant le pain et le vin!

AGRO
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Qui débute avec la domestication d’animaux source de lait
- néolithique, 5000 avant JC

Earliest evidence for cheese making in the sixth millennium bc in northern Europe

Salque M?, Bogucki PI, Pyzel J, Sobkowiak-Tabaka I, Grygiel R, Szmyt M, Evershed RP.

Salque et al., T %, \305
2013. Nature /. Critical step in making milk
g L less perishable, and more
v A
—~  =-= digestible for
Pottery vessel TR

. : early prehistoric farmers
Lipids analysis yP

- 8000 years nature

Des traces de lipides laitiers montrent que ces poteries ont servie a égoutter du lait....
Rendre le lait moins périssable et plus digeste.....

=INA @ STLO

= SCIENCE & IMPACT


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Salque M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=23235824
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bogucki PI[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=23235824
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pyzel J[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=23235824
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sobkowiak-Tabaka I[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=23235824
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Grygiel R[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=23235824
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Szmyt M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=23235824
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Evershed RP[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=23235824

Qui débute avec la domestication d’animaux source de lait
- néolithique, 5000 avant JC

First dairying in green Saharan Africa in the fifth millennium bc

J Dunne et al. Nature 486, 390-394 (2012) doi:10.1038/nature11186

N @ STLO
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Aristote (384 BC —322 BC)

Kykeon (Gr. kukewv, de kKukaw, mixer), une vieille recette
grecque de vin et de fromage

Aux pouvoirs magiques !

Z=INNA @ STLO
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Pline I’ancien, AD 23-79)

«Histoire naturelle, chapitre XI «De diversitate
caseorum»»

Décrit un fromage de brebis des Babales (Lozére, France)

Et un fromage de vache des Arverni (Auvergne, France)

Tous ces fromages sans ferments ajoutés !!!!

=INA @ STLO

= SCIENCE & IMPACT



L’itineraire technologique
sélectionne les bactéries

De nos jours,
I’industrie
sélectionne les
bactéries

(e

cANP0S == | \p/A\ @ STLO « M g
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D’autres bactéries sont sélectionnées sur
d’autres criteres

IBS, IBD, atopie,
intolerance ...

ZINNA - @ STLO o
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Une
deuxieme
sélection est
possible

Probiotiques sélectionnés - ' Ferments sélectionnés

Bactéries « 2-en-1 »

©@ =m @stio P i
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L’Emmental et les propionibacteéries ...

=INRA @ STLO

—= SCIENCE & IMPACT



Les propionibacteries, des actinobactéries

Gram +
pleiomorphic
anaerobic to microaérophilic

non motiles et non sporulated

GC Rich : 67%

p, frgudenrelchu

INNA @ STLO

SCIENCE & IMPACT

Phylogenetic tree of the class Actinobacteria
based on 16S rDNA

Microbacterium lacticum
dureobacterium liguefaciens

oe?lls jenensis
Micrococcus ki isfinae

Arthrobacter globiformis
Dermabacter hominis
Brachyvbacterium alimentarium

Curtobacterium luteum
Rathayibacter rathavi

Clavibacter msidiosum

Brevibacterium linens

Brevibacterium casei
Bifidobacterium lactis

Brevibacterium mcbrellnert

Mycobacterium paratuberculosis

Nocardia amarae

Escherichia coli

- T
Corynebacterium  f
variabilis CorynebacteriumV Propionibacteriumn

ammoniagenes Jreudenreichii

Bacillus cereus

1

Staphylococcus aureus

Actinobacteria

E #igensasiacha T echn facha H ochachula

« Dairy »:
P. freudenreichii

P. jensenii - P. thoenii - P. acidipropionici

Low G+C

\ Lactobacillus acidophilus subsp. johnso

Lactococcus lactis

B NSTITUT
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Les propionibacteries, des couteaux suisses?

Propionibactéries, une écologie particuliere
C »"xﬁ*‘

'9A **’ Microbes
&L ‘*’
L@ = Vitamines B9, B12
w . ';::,";:.".:s
\ m:.",:“
SCFAs  Vitamins X )
= Probiotiques

T Fm.'s,
_3 I'ODK)I'IB 8 olate,
20BAFF | W @20
/ TGF - do
SelL-8
SIL-6 )
M°°'° | = Bio contrble
2 Ferment d’affinage ﬁ:"

Macr Dend oel

/ Dénd II TNFu
S (L1 HIL- 10
SHlL-12 IL-6 & L@
do1L-23
E‘ffm\ \‘ [
q € IFNey & ~[
IL17 S5 mﬂammawry

e IL-23 &
o response o
NcooH > cooH \)\COOH \(\ COOH
Pro-inflammatory O'Flaherty, 2011, Gut Microbes Anti-inflammatory AGCC
Effets connus sur I'apoptose

B NSTITUT
CARNOT
QUALIMENT

NRA @ STLO Jan et al., Cell Death Differ., 2002 ve
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http://www.moldbacteria.com/Ryebread2.gif

Les propionibacteries o v

Glucose-6P

Propionibactéries, une fermentation

. | E Glycerol |Gl i
par“ Cu | lere Lactate ~ & uconeogenesis
Alanine Embden-Meyerhof
Serine ——— Pyruvate <——— P-enolpyruvate Glucose and many sugars

c0,&7”

Acetate «— acetyl-CoA

N

Oxaloacetate Citrate

S-Methyl lT

malonyl-CoA Malate

\\iele]] T WERKMAN KREBS .
Isocitrate

R-Methyl lT

ma/l,onyI-CoA

/ Fumarate

_-—-/
Propionyl-CoA

Succinyl-CoA lT v

X a-ketoglutarate
Succinate

\\_ Succinate semJ
aldehyde

Succinyl-CoA

Propionate

INRA
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Propionibactéries, une surface variable !

S-layer Lipoteichoic acid protein polysaccharide Teichoic acid

eors

BINSTITUT
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Les propionibactéries et le cancer ...

Glycogen Trehalose

N/

Glucose-6P

Glycerol | Gluconeogenesis
Lactate

Alanine Embden-Meyerhof
> Pyruvate <——— P-enolpyruvate «<——— Glucose and many sugars

Serine
0,7

Acetate «—— acetyl-CoA

N

Oxaloacetate
S-Methyl

Il l
malonyl-CoA M

alate

Citrate

WOO0oD T WERKMAN KREBS Jso
socitrate
R-Methyl lT
malonyl-CoA
Fumarate
Propionyl -CoA
Succinyl-CoA lT
a-ketoglutarate
Succipate

\ Succinate semJ
aldehyde

Succinyl-CoA

Propionate

B NSTITUT
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Tue les cellules cancéreuses en culture

= Caco?2 Cytochrome c FDA/PI Cell cycle

= Mitochondrial depolarisation (N Aym) Oh 24h 48h 60h 72h 96h Etop.

45 — : <— procaspase-9
30 — Tl cleaved caspase-9 (p35)

/ 20.1— <+— cleaved caspase-3 (p20)

45 —

30 — <— procaspase-7

<«—cleaved caspase-7 (p20)

<—Actine (42 kDa)

B INSTITUT
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Tue les cellules cancéreuses en culture

Caspase 3 / 7

ZINRA @ STLO i
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Un nouveau lait fermenté

P. freudenreichii UF de lait fermenté Cellules HGT-1

100

Lait

HGT-1 viability (%)
o @
@ O

£
ao

Camptothecin

AGCC Acetate / Propionate

Lait fermenté

B INSTITUT
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Cousin et al., PlosOne 20



Un nouveau lait fermenté

o
[}
IS
o
S Western Blot /cytoplasm
5 Oh
8
S
c
o
é Cytochrome ¢
§
Hsc 70
z
o Y Fuite du Control-JC1 UF fermenté % (24 h)
Cytochrome c

B INSTITUT
INNA @ STLO Ci :

SCIENCE & IMPACT .
Cousin et al., PlosOne 20




Un nouveau lait fermenté

Caspase 3

_— — e R

.‘-—\

Oh 24h 48h 72h UFY% C2/C3 Campt.

Fermented UF %

Caspase 8

kDa

<+« 32

s

55
5

43
L S

Oh 24h 48h 72h UFY% C2/C3 Campt.

Fermented UF %

INRA

SCIENCE & IMPACT
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Caspase 9

Oh 24h 48h 72h UFY% C2/C3 Campt.

Fermented UF %

% Activation des
caspases

<+ 45

<« 37
+ 35

B INSTITUT
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Un nouveau lait fermenté

OK, mais les

propionibacteries
arrivent-elles au colon
vivantes?

% Un effet additif
& Effets similaires sur HT-29

— B INSTITUT

_-_IN?A STLO ' CARNOT

T—="" SCIENCE & IMPACT . ‘ [ QUALIMENT |
Cousin et al., PlosOne 20



Un nouveau lait fermenté

- - t

% <'Lyophilisé —

P. freudenreichii

J+7 D+14

i Daily Gavage

Lait fermenté

600 1 %

108 3

107 A

106 A

Colic SCFA (mmol/g dry matter)

10° §

Fecal population (ufc/g)

J1 1+7 1+14 Acétate  Propioniate  Butyrate Valérate

% Cela dépend du vecteur d’apport alimentaire

B INSTITUT
INNA @ STLO Cni Fasa

SCIENCE & IMPACT .
Cousin et al., Food Microbiol. o



Un nouveau lait fermenté

n OK, mais quel est I'impact des
meétabolites propionibacteéeriens

M Lait

M Lait fermenté

sur la carcinogenese in vivo?

& Effets sur la physiologie
digestive

a==_ LR W NSTITUT
=INRA @ sTLO Cniel P,

== SCIENCE & IMPACT : )
Cousin et al., J. Aaric Foo em. 20



Rats a microbiote humain (HMA)

Inoculation du microbiote DMH (1,2 DiméthylHydrazine)
humain l l
I I
4 |ots de 6 rats

axéniques Gavage quotidien 102/ jour

,

| | ' P |

<

> | Semaines

Apoptose : TUNEL

Prolifération : PCNA

MW INSTITUT
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Lan et al., B X 3



Rats a microbiote humain (HMA)

P. freudenreichii+ 7

100 —

~~

e 90
~ 80
2 70 4
S 0-
" 40
;e

g 30
§ 20
o 10 A

0 : , ,
Pf - Pf + Pf - Pf +
DMH - DMH - DMH + DMH +

 Pas d’effet de P. freudenreichii sur la prolifération chez les rats controles

» Peu d’effet de P. freudenreichii sur la prolifération chez les rats mutagénisés

.25 INNA @ STLO T
| |

SCIENCE & IMPACT

QUALIMENT
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Lan et al., Br r.



Rats a microbiote humain (HMA)

P. freudenreichii+

X
1
B 0,8
e 07
(8]
E’. 0,6 -
w05
g 041
L 03]
el
S 02
Q
8 o1
< 00 Jj : Ij : ‘
Pf - Pf + Pf - Pf +
DMH - DMH - DMH + DMH +

- Pas d’effet de P. freudenreichii sur I'apoptose chez les rats controles

e P. freudenreichii augmente l'apoptose chez les rats mutagénisés

ACRQ = BINSTITUT
INNA & STLO Pd i

SCIENCE & IMPACT
Lan et al., Br X 3



CONCLUSION

Un produit laitier fermenté par Propionibacterium freudenreichii induit ’apoptose
in vitro.

Un produit laitier fermenté par Propionibacterium freudenreichii apporte des
propionibactéries vivantes au célon.

Propionibacterium freudenreichii , ingéré, favorise I’élimination apoptotique de

colonocytes endommagés dans le contexte de la carcinogenése

& Un aliment fonctionnel pour prévenir les effets carcinogenes
des viandes rouges ?

LeR2 NSTITUT
CAMPUS (&



Les propionibactéries et I’inflammation ...

Shyer Lipateichoicacid protein polysaccharide Teichoic add
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Propionibactéries anti-inflammatoires?

Apuien ano Exviossera Miceomovogy, Dec. 2010, p. §250-8264 Vol. 76, No. 24
(000-Z240/1 V812,00 dhoiz 10,1 1IRIAEM.01076-10
Copyright © 20110, American Society for Microbiology. All Rights Reserved

Promising Immunomodulatory Effects of Selected Strains of Dairy
. . . : . Va
Propionibacteria as Evidenced In Vitro and In Vivo's
Benoil Foligng,"**** Stéphanie-Marie Deutsch,”* Jérome Breton,*** Fabien J. Cousin,**"
Joélle Dewulf,"** Michel Samson,” Bruno Pot,"™** and Gwénagl Jan™"*

dnstinut Pastever de Lille, Lactic Acid Bacteria & Mucesal fmmumn Lmdﬂfw Infection and lmmueity of Liile, 1, Rue di Pr Caimete,
BP 2 39019 Lille, Inwre Uiniversizé L. Lille, France IR 8204,

Lille Inflammation Research
3 International Center

50019 Lille,
S'nmct et Tcdma#m,-ee du Lait et de A'Oeuf F-35042 Rzrma France®;
1253 Science et Iedmm‘ox-rr du Lait et de f(?euj 3:04‘ Rennes,

Fi
/I(,R(JL/I HJ’ 50
France®; CNII
EA 4427 i'stlI( J'am.h of Pharmacy, Universi
ennes F-35043, Franc

‘Rennes I, IFR NO(ifii'

Received 20 August 2010Accepted 7 October 2010
2500

Immunomodulatery properties of 10 dairy propionibacteria, analyzed on human peripheral blood mononu-
clear cells (PBMCs), revealed a highly strain-dependent induction of anti-inflammatery cytokine interleukin
10 (IL-10). Two selected strains of Propionibacterium freudenreichii showed a protective effect against two
maodels of colitis in mice, suggesting a probiotic potential predicted by immune-hased selection criteria for
these cheese starter bacteria.

Selected probiotics O R R R

e
Figure 1 Anti-inflammatory profile of dairy Propionibacterium freudenreichii strains assessed on human peripheral blood menonucdlear cells
(PBMCs). Comparative IL-10 release (in pg/ml) of human PBMCs for 3 reference benchmark probiotic strains (Lactobacillus acidophifus NCFM,
1 salivarius 1533 and Bifidobacterium longum BB536) and for 23 propionibacteria strains (CIRM-BIA, INRA, Rennes, France). Immunmcnmpelenl cells
were stimulated at multiplicity of infection of 10 for 24 h and supernatants analysed by ELISA. Detailed methodology was previ
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Tracking the microbiome functionality:
focus on Propionibacterium species

Benoit Foligné, Jérome Breton, Denis Mater, et al.

Gut 2013 62: 1227-1228 originally published online February 6, 2013

> Des souches prometteuses doi: 10.1136/gutjnl-2012-304393
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L’ANR SURFING en quelques mots

24 h
IL-10

IFNy

‘ Il’l VItrO | V 12 rNFe

CIRM O |

RM 129
RM 131
CIRM 1
RM 134
RM 121

el
(el
e
[el
el
[el
el
(el
(el
Cli
el
Cl
[el
el
(el

el

(el

[el

el
(el
[el

Macroscopic score
(means +/- SEM)

NO2

¢ In vivo % z
Z,4,6—Tv§ﬁﬁmﬁenzene Sulfonic acid (TNBS)  Acute colitis

Macroscopic
score (Wallace)

Wallace scores
ChrNWAUGw®L

SURFING

Starter Surface
against Inflammation of the Gut
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L’ANR SURFING en quelques mots

rsé“

Microbes

LN \
v Immuno-

V:v modulins

A
Immuno- v
modulins A: ¥ \
/ A SCFAs Vitamins

(Butyrate, (B12,

Proplonate) Folate)

#a \
/ vv\ L \/ iy

/ Bend
TNF o
S L1 #5IL-10
u.-s @e SalL-
L ]

Pro-inflammatory

O'Flaherty, 2011, Gut Microbes

Anti-inflammatory

\@\// SQURFING

Starter Surface
against Inflammation of the Gut
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Bactéries propioniques et lactiques

AprLiED anD Environsentar Microsiovooy, Dec. 2000, p. B250-8264 Yol. 76, No. 24
0090- 22401081 2.00  doi: 1000 128/ AEM.01976- 10
Copyright & 2000, American Socery for Microbiology. All Rights Reserved.

Promising Immunomodulatory Effects of Selected Strains of Dairy
Propionibacteria as Evidenced In Vitro and In Vvo“f‘

5.6 dme Br 1.234 . ien S,t’u,T

Benoit Foligng,->** Steghame -Marie Deulsc
Joélle Dewulf,"** Michel Samson,?

Institut ?'W\
Pasteur v
r4s, @ STLO

de Lill

Let’s make probiotic
cheese!!l

OPEN @ ACCESS Freely available enline @PLOS ‘ ONE

Local and Systemic Immune Mechanisms Underlying the

Anti-Colitis Effects of the Dairy Bacterium Lactobacillus

delbrueckii

Clarissa Santos Rocha'*", Ana Cristina Gomes-Santos®, Thais Garcias Moreira®, Marcela de Azevedo’,

Tessalia Dinlz Luerce', Mahendra Mariadassou®, Ana Paula Longaray Delamare®, Philippe Langella®*,
\/ Em in®4, Vasco A do', Ana Maria Caetano de Faria®, Anderson Miyoshi',

Starter Surface Micalis ) urmc
against Inflammation of the Gut e
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Un fromage par ingénierie réeverse

nstitat #2) , Microfiltr. Milk

i, oA » v

_ Powder 100 g/L

@ STLO b

' Cream+150 g/L
. = UHT Milk
ID25anke &= Sterilisation v v’
v L Culture L. delbrueckii i
Culture P. freudenreichii 42°C. 4 h

‘“‘g 30 Ci, 72 h Il

%\ ' Pre-cheese Fermented Milk
\ ¥

Mol. Nutr. Food Res. 2016, 50, 935-948 DOI 10.1002/mnfr.201500580 935 ClOtti ng 1 Sti rrlng 1 COO kl ng Y

Molecular Nutrition moulding, pressing,

wrapping, ripening

RESEARCH ARTICLE

Combining selected immunomodulatory ACTALIA

Propionibacterium freudenreichii and Lactobacillus
delbrueckii strains: Reverse engineering development
of an anti-inflammatory cheese

Coline Pié’, Jéréme Breton’, Romain Richoux?, Marine Nurdin?, Stéphanie-Marie Deutsch®*,
Héléne Falentin®#*, Christophe Hervé®, Victoria Chuat®>*€, Riwanon Lemée®,
Emmanuelle Maguin®®, Gwénaél Jan**, Maarten Van de Guchte’-® and Benoit Foligné’

9

SURFING

Starter Surface
against Inflammation of the Gut
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Le fromage protege

Macroscopic
score (Wallace)
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Le fromage protege
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Le fromage protege

Blood inflammation markers
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Le fromage protege

Colonic inflammatory markers
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Le fromage protege

Nagaoka, Nature Communications, 2012

Wild type CPEB deficient
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Mais c’est tou] ours un fromage de labo

Propionibacterium freudenreichii
Streptococcus thermophilus ‘

Lactobacillus delbrueckii
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Cet Emmental protége (pas tous les fromages)

Method — Pre-treatment with probiotic Cheese
Gavage 100 mg — C57BL6

of probiotic Cheese 6th — 8th week
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Un lait fermenté pour la mucite (mucositis)

- GIT Chronic inflammation

Ulcerative
Colitis

Gl Mucositis

0

5-Fluoracil (5-FU) =

R

1

g

Bml -
- Head, neck and colon cancer. <=
(Chang et al., 2012; Falvey et al., 2015)
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P. freudenreichii ameliorates mucositis in mouse model (5-FU)

P.freudenreichii CB 129 x Mucositis

Ad libitum — BALB/c s . .
CB 129 WT 6th — 8th week ~ *™%' 2
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) O O & .
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P. freudenreichii ameliorates mucositis in mouse model (5-FU)

Histopathological scores
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P. freudenreichii ameliorate mucositis in mouse model (5-FU)

Goblet cells counts
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Conclusion:

v Aliments fermentés : une source de bactéries
probiotiques, mais pas que ...

\ Des souches, des molécules et des mécanismes en
cours d’étude

Perspectives :
\ Etudes précliniques et cliniques sur des produits fermentés

\ Produits fermentés pour populations cibles
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ﬂ 3 Fermented foods : 30% of our diet

i A major source of bacteria : 101° per day!

A huge variety of bacteria
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