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En entrainant une surproduction luminale de H2S, la consommation d’un régime alimentaire
obésogéne induit une dysfonction mitochondriale dans les colonocytes de souris
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L'obésité et le surpoids sont associés a une inflammation de bas-grade en lien avec des perturbations
de 'homéostasie intestinale et une dysbiose du microbiote. Le maintien de cette homéostasie est
assuré par |'activité mitochondriale des colonocytes, dont la fonction peut étre modulée par des
modifications de I'environnement luminal, en réponse a I'alimentation.

Une étude menée a I'Institut NuMeCan par Thomas Guerbette (INRAE, Rennes), sous la supervision
d’Annaig Lan (unité Physiologie de la Nutrition et du Comportement Alimentaire - PNCA
INRAE/AgroParisTech/UPSaclay, Palaiseau) et Gaélle Boudry (INRAE, Rennes), publiée récemment
dans FASEB Journal, montre une diminution de la respiration mitochondriale des colonocytes isolés
de souris apres 22 semaines de régime obésogéne comparée a celle des animaux nourris avec un
régime controle, sans toutefois de modification des expressions génique et protéique des complexes
de la chaine respiratoire ou de la dynamique mitochondriales. En revanche, I'étude du métabolome
colique a révélé que la consommation de ce régime obésogene induisait une augmentation des
concentrations d’acides biliaires, associée a une augmentation de I'abondance des
Desulfovibrionaceae et un shift métabolique du microbiote vers la production de sulfures, dont les
concentrations totales étaient augmentées dans le contenu colique. Afin de vérifier I’hypothése
d’une action directe des sulfures sur la chaine respiratoire mitochondriale, des organoides coliques
de souris ont été traités avec du H2S, révélant une dysfonction mitochondriale similaire a celle
observée in vivo avec le régime obésogéne.

Cette étude apporte de nouvelles informations sur la dysfonction mitochondriale colique chez
I'individu obese, et son origine en révélant que I'augmentation de la production de sulfures par la
dysbiose induite par le régime obésogéne, inhibe I'activité du complexe IV de la chaine respiratoire
mitochondriale des colonocytes.
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