Nutrition personnalisée: de quoi parle-t-on?

Des résultats de recherche ont été publiés ces derniéres années montrant que I'impact de la nutrition sur la santé
humaine peut étre géré au niveau individuel. Pour bien comprendre ce qui se cache derriére ces récents développe-
ments, il importe d’avoir une compréhension holistique de la biologie humaine et de son interaction avec I'environnement.
Cette compréhension comprend tout d’abord le contexte évolutif puisque I'alimentation des hominidés a fagonné la
diversité du génome humain depuis plusieurs millions d’années. La tolérance au lactose ainsi que l'intolérance au
fructose sont deux exemples trés récents illustrant de telles interactions.

Le développement spectaculaire des techniques analytiques moléculaires, en particulier le séquencage du matériel
génétique, est a l'origine de I'essor de la nutrigénétique. Sa ‘démocratisation’ dans I'espace publique sous la forme
de services de nutrition personnalisée se basant sur le profil génétique des consommateurs est maintenant réalisée
par de nombreuses entreprises offrant de tels services a travers le monde. Malgré le fait que ces services se basent
sur une recherche de qualité, ceux-ci se heurtent a un manque de validation, en particulier a un déficit de relevance
clinique. Ce déficit peut partiellement étre comblé par une complémentation des résultats de recherche par de nou-
velles études indépendantes. Néanmoins, dans la plupart des cas, I'impact de la nutrigénétique est limité par la nature
intrinséquement informationnelle du génome ainsi que par la complexité de I'organisme humain.

Afin de permettre a la nutrition individualisée de réaliser son potentiel, une série d’éléments propres a la nature sy-
stémique de la biologie humaine doit donc lui étre intégrée: (i) La dimension génotypique doit étre complémentée par
une dimension phénotypique qui integre les techniques de transcriptomique, protéomique et/ou métabolomique, ainsi
que les informations cliniques. (ii) L'activité métabolique de la flore intestinale, qui participe a I'individualisation du
métabolisme humain, doit étre considérée. (iii) Finalement, la capacité de I'alimentation a modifier le matériel géné-
tique par les phénomenes épigénétiques doit étre intégrée, en particulier dans le contexte du cycle de vie de chaque
individu ainsi qu’au travers des générations.

La recherche médicale applique maintenant cette stratégie holistique avec la médecine de précision, une médecine
dans laquelle le patient est au centre de I'espace biologique et statistique analysé par les investigateurs. L’application
de cette stratégie aux sciences nutritionnelles en est a ses débuts mais promet de transformer la nutrition en une
science translationnelle qui puisse efficacement promouvoir la santé humaine. En paralléle, les conséquences de ces
recherches sur la société doivent étre débattues.

PD Dr Guy Vergeéeres, Agroscope

PD Dr Guy Vergéres a recu une formation de chimiste et de biochimiste a I'ETH de Zirich. Aprés deux décennies
de recherche dans des instituts universitaires et pharmaceutiques, G. Vergeres a rejoint Agroscope a Berne ou il est
actuellement responsable du domaine de recherche 'Biologie Nutritionnelle Fonctionnelle’. Le but de cette recherche
est de mettre en évidence les propriétés nutritionnelles des aliments fermentés en combinant les stratégies analy-
tiques de ‘foodomics’ et de nutrigénomique. G. Vergéres enseigne la nutrigénomique a 'ETH de Zirich ainsi qu’a
I'Université de Lausanne.
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T Nutrition personnalisée:
science et réalité
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T Pour savoir ce que nous sommes...

Asia Americas

..il faut savoir d’ou nous venons!
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Adapté de Reed et al, PLoS Biol. 2004 2:¢3402015

) L’hypothése de la ‘connexion carnivore’

» Un génome inadapté a la diéte moderne ?

U Les indiens Pima et le diabéte
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» Trop de calories pour le(s) gene(s) ‘économe(s) ?
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U Lactose (in)tolérance et lactase

Adapté de Curry, Nature, 2013 500:20

» Impact de I'’économie pastorale sur notre génome
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) Nutrigénétique
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T Nutrition personnalisée: science ou business ?
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Increasing Intake
Nutrient Gene Phenotype risk
Whole grains  TCF7L2 Type 2 diabetes
Saturated fat ~ APOA2 Obesity . :
Omega-3 fat NOS3 Increased triglycerides Inter_natlonal SCIeﬂCG
Sodium ACE High blood pressure AdVISOFy Board
Vitamin C GST Low blood vitamin C - rhpesbiams
Coffee CYP1A2 Heart disease
Folate MTHFR Low blood folate
Gluten HLAA Gluten intolerance

O Tests génétiques nutritionnels: que dit la loi ?

Analyses génétiques dans le domaine médical
+ analyses génétiques diagnostiques, présymptomatiques et
prénatales
« donnent des renseignements sur I'état de santé actuel ou
d’éventuels risques de maladie de la personne concernée

Analyses génétiques présymptomatiques
« effectuées dans le but de détecter une prédisposition a une maladie
avant I'apparition des symptémes cliniques
« visent a déterminer un facteur de risque prédictif pour une maladie
dont I'apparition dépend pour I'essentiel de facteurs
environnementaux ou du mode de vie

Loi fédérale sur I’analyse génétique humaine
(loi en procédure de consultation)

20’000-25'000 génes !
« Peu de génes sont pénétrants
« L'organisme humain est complexe et

< Les genes sont prédictifs et non phénotypiques

» Du génotype au phénotype
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¥ Nutrigénomique
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1+ Réponse du transcriptome sanguin a un repas
riche en graisse

, Gille et al. unpublished data

» Nous ne sommes pas tous égaux face aux calories
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¥ La métabolomique pour identifier des marqueurs de
la prise alimentaire

Métabolome des aliments f‘ - Métabolome sanguin
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Pimentel et al. unpublished data

> >100 molécules dans le sang différencient I'ingestion du lait et du yaourt
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¥ Microflore intestinale: une affaire personnelle

SCFAInfecal sample (smolig)

TowISCFA Acetic Propionic Butyric  Valeric

» Comment nourrir ma microflore intestinale ?
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De Filippo et al, Proc Natl Acad Sci U S A. 2010; 107: 14691-14696.




O Vers une digitalisation de la personne

) Nutri-épigénétique (épigénétique nutritionnelle)
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¥ Limites de la médecine actuelle
(médecine de I'imprécision)

¥ Vers une médecine (et nutrition) de précision

1. ABILIFY (aripiprazole) 2. NEXIUM (esomeprazole) 3. HUMIRA (adatimumab)
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» Essais cliniques individuels de types n-of-1
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