
Tout au long de la jour née, le 3 fé vrier, il a été ques tion d’« échan tillons bio lo giques ». Des échan ­
tillons pul lu lants, plé tho riques, ul tra pré cieux. Mais on n’en a pas vu la cou leur. Ce jour­là, l’Ins ti tut
na tio nal de la re cherche agro no mique (IN RA) or ga ni sait une vi site de presse sur son site de Jouy­en­
Jo sas (Yve lines). Son ob jet: «Mi cro biote, la ré vo lu tion in tes ti nale ».

Le mi cro biote in tes ti nal, c’est une co los sale ar mée de l’ombre. Elle re crute les cent mille mil liards
de bac té ries qui peuplent nos en trailles. Cha cun de nous en

abrite 200 à 250 es pèces. « Vous en con nais sez beau coup, des nou veaux or ganes dé cou verts dans
le

corps hu main ? », in ter roge Dus ko Ehr lich, di rec teur de re cherche à l’IN RA. Or ce mi cro biote en
est un gros. Pe sant 1,5 à 2 kg, cette ar mée bien veillante as sure une pro fu sion de tâches vi tales.

De puis la nuit des temps, nous vi vons en sym biose avec nos bac té ries in tes ti nales. Nour ries et lo ­
gées, elles nous font bé né fi cier de leurs ver tus nu tri tives: elles sont une source ma jeure de vi ta mines
K et B12, par exemple. Le 10 fé vrier, la re vue Science en of frait un autre exemple. Une équipe amé ri ­
caine a dé cou vert deux en zymes fa bri quées par notre mi cro biote in tes ti nal: l’une fa vo rise la pro duc ­
tion d’un acide ami né, l’autre d’un acide gras «à chaîne courte ». Ce mi cro biote a aus si des ver tus im ­
mu ni taires et mé ta bo liques. Il in ter vien drait en fin dans nos fonc tions cog ni tives.

« Un tra vail de dé tec tive »
Mais qu’il se dé règle, et ce bon doc teur Je kyll se  trans forme en Mister Hyde. D’où, pense­t­on,

l’es sor des ma la dies mo dernes liées à une in flam ma tion chro nique : obé si té, al ler gies, can cers…

La flore in tes ti nale pas sionne les cher cheurs qui en ex plorent les liens avec des ma ­
la dies comme l’obé si té, les al ler gies ou certains can cers. Ren contre avec les ro bots,
sé quen ceurs et or di na teurs qui aident les hommes à per cer les se crets du mi cro ­
biote.

Les excréments se transforment en
or à l’INRA
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Re ve nons à Jouy­en­Jo sas, de vant Mé taGé noPo lis,  la «ci té au de là des gé nomes ». Un bâ ti ment
bien terne. Cet antre abrite pour tant, de puis 2012, un «haut lieu de la re cherche sur le mi cro biote »,
as sure Dus ko Ehr lich, pion nier de ce do maine.

A Mé taGé noPo lis,  les cher cheurs se font al chi mistes. Ils trans muent l’or dure en or pur. Chaque
an née,  7 000 « échan tillons bio lo giques» ar rivent  ici. La pé ri phrase dé signe… des  fèces hu maines.
Celles­ci  sont  frac tion nées  en  lots,  puis  conge lées.  Une  par tie  est  di ri gée  vers  une  pla te forme,  où
l’ADN bac té rien est ex trait. Puis les gènes mi cro biens sont mi nu tieu se ment sé quen cés. Prouesse in ­
ouïe : sur des puces de 2 cm de cô té se logent 160 mil lions de na no puits, où sont lus au tant de pe tits
frag ments d’ADN. « En trois heures, 80 mil lions de sé quences sont ob te nues», pré cise un in gé nieur.
Vient en suite  l’ana lyse bio­in for ma tique:  l’un des nerfs de cette guerre  in tes ti nale. C’est elle qui re ­
père les gènes du mi cro biote do tés de fonc tions a prio ri in té res santes.

En suite, des  ro bots  entrent  en  jeu.  Ils  clonent  les gènes du mi cro biote dans  la bac té rie E.  co li,
puis re piquent ces bac té ries dans des puits pour ex plo rer en dé tail leurs fonc tions. Sur tout, ils contri ­
buent à la réa li sa tion des tests sur des cel lules hu maines en culture. « Un tra vail de dé tec tive », ré ­
sume Her vé Blot tière, di rec teur de re cherche à l’IN RA. A la sor tie, l’or dure est de ve nue or pur. L’ana ­
lyse d’un échan tillon est au jourd’hui fac tu rée un peu moins de 1 000 eu ros. Les « clients » ? Des par ­
te naires aca dé miques, mé di caux ou in dus triels.

En core faut­il, en suite, confir mer chez l’ani mal les fonc tions des gènes dé tec tées à Mé taGé noPo ­
lis. C’est là qu’entre en scène un ac teur his to rique de l’IN RA: l’ani ma le rie de ron geurs « axé niques »,
éle vés dans des bulles sté riles. Dépourvus de tout germe, ces ani maux n’ont pas de mi cro biote.

Dans la salle d’ex pé riences, Hayatte Mir, thé sarde, ma ni pule les sou ris à l’aide de gants et de bras
en plas tique in sé rés dans les in cu ba teurs. Elle com pare quatre groupes de sou ris. Dans l’un, le tube
di ges tif des ron geurs a été co lo ni sé par une bac té rie mo di fiée qui pro duit un com po sé d’in té rêt. Un
autre groupe a connu le même sort, mais avec  la bac té rie na tu relle qui ne pro duit pas ce com po sé.
Chaque groupe est di vi sé en deux sous­groupes: l’un su bit un stress chro nique, l’autre pas. Quels se ­
ront  les  ef fets  du  com po sé  sur  la  ré ponse ul té rieure des  sou ris,  face  à une  si tua tion  stres sante  ? «
L’en jeu est la prise en compte du mi cro biote dans le trai te ment des troubles an xio­dé pres sifs », ex ­
plique Syl vie Ra bot, res pon sable de cette ani ma le rie.

29 bre vets dé po sés
Mé taGé noPo lis a été fi nan cé par le pro gramme In ves tis se ments d’ave nir, pour 19 mil lions d’eu ­

ros. « Il a donc vo ca tion à va lo ri ser les re cherches fran çaises sur le mi cro biote, mais aus si à créer des
em plois  »,  sou ligne Dus ko Ehr lich. Ces  cinq der nières  an nées,  100  équi va lents  plein temps  ont  été
créés par les start­up du do maine, comme En te rome ou MaaT Phar ma.

L’IN RA a aus si dé po sé 29 bre vets sur le mi cro biote. «Je n’avais ja mais vu ça, confie Joël Do ré, di ­
rec teur de re cherche à l’IN RA. C’est un contexte de tra vail très sti mu lant.» Les deux tiers de ces bre ­
vets  concernent  des  si gna tures  mo lé cu laires  de  «dys bioses»,  ou  dé rè gle ments  du  mi cro biote.  Les
autres portent sur des fonc tions de gènes ou de mo lé cules is sues du mi cro biote. Par exemple, une en ­
zyme qui trans forme les ali ments, une mo lé cule im pli quée dans le dia logue in tes tin­cer veau…

Cer taines bac té ries pour raien telles  consti tuer des pro bio tiques de nou velle gé né ra tion? « Nous
avons iden ti fié une bac té rie in tes ti nale, F. praus nit zii, aux pro prié tés an ti­in flam ma toires et an ti dou ­
leur. En cas de dé fi cit,  les pa tients souf frant de ma la dies  in flam ma toires de  l’in tes tin ont un risque
ac cru de  re chute. Chez des  sou ris  at teintes,  l’ad mi nis tra tion de  cette  bac té rie  est  pro tec trice  »,  ré ­
sume Phi lippe Lan gel la, di rec teur de re cherche à l’IN RA. Cette stu pé fiante al chi mie de



l’ex cré ment a été an ti ci pée. « Un géant qui eût fil tré ce cloaque eût eu dans son ta mis la ri chesse
des siècles », an non çait Vic tor Hu go

dans Les Mi sé rables (1862). « Si notre or est fu mier, en re vanche, notre fu mier est or. »


