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Les interactions microbiote-peau

Contexte

Notre peau, le plus grand organe du
corps humain, est recouverte d*un veéri-
table écosystéme composé de bactéries,
de champignons et de virus. Cette popu-
lation de micro-organismes constitue le
microbiote cutané. Avec I'age, la peau
subit des changements dépendant de
facteurs endogenes inscrits dans l'in-
formation génétique et de facteurs exo-
genestels quel’'exposition au soleil et aux
polluants. Le vieillissement de la peau
se manifeste par des signes cliniques et
physiologiques tels que la diminution
de production de sueur et de sébum et
laffaiblissement du systeme immuni-
taire. Ces modifications affectent de
facon importante ’état physiologique de
la peau, notamment son pH et sa com-
position lipidique et par conséquent la
composition du microbiote cutané?.
Ce dernier fait 'objet de nombreuses
études, notamment dans le domaine
de la cosmétique. Un grand nombre de
thérapies basées sur les sciences micro-
biologiques existent déja pour traiter des
pathologies et des changements phy-
siologiques cutanés comme l’acné, l'ec-
zéma ou encore le vieillissement cutané.
Une meilleure compréhension du role
du microbiote dans le vieillissement de
la peau permettrait de développer de
nouvelles technologies plus efficaces
dans le traitement des troubles cutanés
liés alage.

Le microbiote, un véritable

écosystéme microscopique

Le microbiote désigne I'ensemble des
micro-organismes peuplant un organe.
Il ne doit pas étre confondu avec le
microbiome qui correspond a l'en-
semble des génomes de ces micro-or-
ganismes®. Le microbiome est propre
a chaque individu. Véritable carte
d’identité microbiologique, il est défini
par des facteurs propres a 1’hote tels
que son patrimoine génétique, son sexe
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et son age, mais il peut varier sous I'in-
fluence de facteurs extérieurs (environ-
nement, qualité de l'air, contacts avec
les autres personnes et les animaux)4.
Bien que la composition du microbiote
cutané soit dépendante de chaque
individu, on retrouve tout de méme
une répartition des micro-organismes
commune a tous les microbiotes, avec
une prédominance du regne bactérien.
Ainsi, I’espece lipophile Propionibacte-
rium est majoritaire dans les sites gras
alors que Staphylococcus et Coryne-
bacterium sont prédominantes dans
les sites humides. La flore fongique est
quant a elle plutdt uniforme sur le corps
et elle est majoritairement représentée
par le genre Malassezia®. On estime
la densité de micro-organismes sur la
peau a 1 milliard de micro-organismes
par cmz de peaul'.

La cohabitation entre un individu et
son microbiote cutané repose sur une
symbiose et sur des interactions. Cela
signifie que chacun tire un bénéfice de
cette relation sans pour autant menacer
la vie de l'autre. Les micro-organismes
trouvent de quoi se nourrir sur notre
peau. En échange, ils maintiennent
I’homéostasie cutanée et contribuent au
renforcement de la barriére cutanée par
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la formation d’un biofilm, participant
ainsi a la protection contre I'environne-
ment et les pathogénes. Les micro-orga-
nismes du microbiote empéchent le
développement de pathogenes en pro-
duisant des peptides antimicrobiens.
Les autres roles du microbiote cutané
sont la régulation du systéme immu-
nitaire et du systeme inflammatoire, la
régulation du pH et la cicatrisation®.
Ces propriétés les rendent indispen-
sables a la qualité et a la santé de la peau.
Le microbiote cutané est un écosystéme
fragile qui peut étre déséquilibré par
une prolifération excessive de certains
micro-organismes ou une installation
de micro-organismes pathogenes. Ce
déséquilibre a des conséquences plus ou
moins graves sur la peau, allant de I'ap-
parition de pellicules sur le cuir chevelu
au développement de pathologies cuta-
nées telles que la dermatite atopique,
le psoriasis ou l'acné. Aujourd’hui, il
existe un large panel de technologies,
bien connues ou encore en développe-
ment, utilisées en cosmétiques et en
pharmacologie pour rétablir I’équilibre
du microbiote cutané. Elles se divisent
en 4 grandes familles: les prébiotiques,
les probiotiques, les postbiotiques et les
antibiotiques ciblés. Les prébiotiques
sont des nutriments consommés par
les micro-organismes. En sélection-
nant les prébiotiques spécifiques aux
micro-organismes naturellement pré-
sents dans notre microbiote cutané, il
est possible de favoriser leur dévelop-
pement aux dépens des micro-orga-
nismes pathogenes. Les probiotiques
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sont des micro-organismes vivants que
l'on ajoute directement sur la peau. Il
est également possible d’apporter a la
peau des molécules produites par des
micro-organismes afin de compen-
ser leur absence, il s’agit des postbio-
tiques. Enfin, la derniere approche
consiste a utiliser des phages, virus
dont le role est de détruire de fagcon
ciblée des bactéries et agissant comme
un antibiotique naturel”.

Le processus complexe

et multifactoriel du vieillissement
Le vieillissement est un processus qui
a lieu tout au long de la vie au niveau
moléculaire et cellulaire et qui mene a
une détérioration des structures et des
fonctions des organes. Ce processus
biologique est ancré dans notre infor-
mation génétique, ce qui en fait un pro-
cessus inévitable et irréversible. Il peut
tout de méme étre accéléré ou ralenti
par la modification de facteurs externes
qui agissent sur les mécanismes impli-
qués dans le processus biologique du
vieillissement. Ces mécanismes sont
les altérations génétiques et épigéné-
tiques, 'accumulation de protéines, le
stress oxydatif, le dysfonctionnement
des mitochondries et la sénescence cel-
lulaire, qui tient un réle majeur dans le
vieillissement cutané'®..

Le processus de vieillissement de la peau
repose sur des facteurs intrinséques et
extrinseques. Les facteurs intrinséques
correspondent a des changements phy-
siologiques liés a l'information géné-
tique, aux hormones et aux change-
ments métaboliques des cellules. Ces
modifications ont pour conséquence
une diminution de la production de col-
lagene et de lipides, un amincissement
de I’épiderme et une diminution de la
sécrétion de sébum. Quant aux facteurs
extrinseques, il s’agit principalement du
rayonnement ultraviolet, mais égale-
ment du régime alimentaire, de I'expo-
sition aux produits chimiques et de la
pollution de I'air. Ces facteurs ajoutent
aux signes précédents une modifica-
tion de la pigmentation, une diminu-
tion de Iélasticité et de la production de
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fibroblastes et un appauvrissement de la
matrice extracellulaire. Toutes ces alté-
rations provoquent un affaiblissement
du systeme immunitaire!®.

Leffet du vieillissement

sur le microbiote cutané

Toutes ces altérations de la peau ne sont
pas sans effet sur le microbiote cutané.

«agé» (60-76 ans), et sur les micro-
biotes de 4 sites cutanés: joues, front,
cuir chevelu et avant-bras. L'analyse de
la richesse des especes a montré une
diversité des especes plus élevée chezles
individus agés sur tous les sites cutanés,
avec toutefois une différence statistique
plus significative entre les 2 groupes au
niveau des joues et du front!.,

Notre peau, le plus grand organe du corps humain, est
recouverte d’un véritable écosystéme composé de
bactéries, de champignons et de virus. Cette population
de micro-organismes constitue le microbiote cutané.

Des études génomiques ont permis de
caractériser les microbiotes cutanés de
différents sites et a différents ages afin de
mieux comprendre le role du microbiome
dans le vieillissement cutané. Des études
cliniques ont révélé deux modifications
majoritaires du microbiote accompa-
gnant le vieillissement: une diversifica-
tion de la population microbienne et une
modification de sa composition.

Une étude clinique a été menée sur deux
groupes d’age de femmes japonaises: un
groupe « jeune » (23-37 ans) et un groupe

Létude des profils taxonomiques des
microbiotes des quatre sites cutanés a
différentes échelles a permis d’identifier
les micro-organismes présents dans les
deux groupes et ainsi de déterminer les
modifications de composition en fonc-
tion de I'age.

Echelle du phylum

Létude des profils taxonomiques des
quatre microbiotes a révélé les phyla bac-
tériens majoritaires suivants: Firmicutes,
Bacteroidetes, Protéobactéries et »»»

JOUES

Plus jeunes Plus dgées

Plus jeune

Plus 8gé

B Propionibacterium
B Staphylococcus
@ Corynebacterium
B Acinetobacter

AVANT-BRAS

Plus jeune Plus &gé
CUIR CHEVELU

Plus jeune Plus &ge

B Streptococcus
m Prevotella

m Others

W UNDEFINED

A Comparaisons des abondances des 6 genres bactériens majoritaires dans les différents microbiotes

entre les 2 groupes d’age (N. Shibagaki et al. 2017).
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» > Actinomycetes, ce dernier étant le
plus présenté dans les quatre sites cuta-
nés avec une proportion allant jusqua
83,3 % sur le cuir chevelu. La comparai-
son des abondances des quatre phyla
entre les deux groupes a permis de rele-
ver chez le groupe « 4gé » une diminution
de I'abondance des Actinomycétes et une
augmentation de I'abondance des trois
autres phyla.

Echelle du genre

A Téchelle du genre, six genres
bactériens ont été retrouvés en majo-
rité dans les différents microbiotes,
a savoir Propionibacterium, Staphy-
lococcus, Corynebacterium, Streptococ-
cus, Acinetobacter et Prevotella. Parmi
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eux, Propionibacterium, genre majo-
ritaire des Actinomycetes, était le plus
abondant. Les études comparatives de
I'abondance de ces genres ont montré
une importante diminution de Propio-
nibacterium dans le groupe «agé»,
ce qui est cohérent avec 'observation
de la diminution de I'abondance des
Actinomycetes. De plus, une diminu-
tion de I'abondance de Staphylococcus,
sauf sur le front, et une augmentation
de l'abondance de Corynebacterium,
Acinetobacter, Streptococcus et Prevo-
tella ont été observées!.

Echelle des espéces
Les especes constituant les différents
microbiotes dans les deux groupes

d’age ont été identifiées afin de définir
lesquelles interviennent dans les dif-
férences liées a I'age. Les analyses ont
permis d’identifier 38 especes, dont 31
étaient surreprésentées dans le groupe
«agé » contre7dansle groupe « jeune ».
Certaines espéces sont spécifiques a
un microbiote tandis que d’autres sont
présentes dans différents microbiotes.
Les séquences ADN des 38 especes ont
été comparées avec des bases de don-
nées afin de déterminer leur spécificité
et il s’est avéré que 16 especes étaient
des bactéries buccales normales. Ces
16 especes étaient significativement
présentes dans les différents micro-
biotes du groupe « 4gé »4.,

Conséquences des modifications
du microbiote sur la peau

Le vieillissement s’accompagne d’une
multitude de signes cliniques et phy-
siologiques. La diminution des sécré-
tions sébacées et sudorales et la dimi-
nution du renouvellement des cellules
cutanées en font partie. Ces phéno-
menes ont pour conséquences une
raréfaction des nutriments sur la peau,
entrainant la diminution du nombre
de certaines bactéries. C’est le cas du
genre Propionibacterium, qui colonise
de préférence les sites cutanés riches
en sébum, ce qui explique la réduc-
tion du nombre de Propionibacterium
observée chez des personnes agées. Or,
Propionibacterium joue un réle impor-
tant pour la peau puisqu’il sécrete des
substances antimicrobiennes et des
acides gras a chaines courtes et parti-
cipe a 'immunomodulation. La dimi-
nution de I'abondance de ces bactéries
prive donc la peau de ces bénéfices
et contribue a 'apparition des signes
cliniques et physiologiques du vieil-
lissement®. De plus, certains signes
du vieillissement, en particulier les
rides et les taches, ont été associés a
la présence de deux taxons de Cory-
nebacterium'® Le systéme immunitaire
tient un role également trés impor-
tant. En effet, en s’affaiblissant avec
l’age, il exerce une sélection moins
forte sur les bactéries qui colonisent la
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peau, expliquant ainsi la richesse des
espeéces sur les peaux agées, parmi les-
quelles des especes pathogénes.

Conclusion

Le microbiote cutané est fortement
impacté par les modifications physiolo-
giques de la peau liées a I'age. Les peaux
plus agées présentent une plus grande
diversité d’especes bactériennes, mais
peuvent perdre en abondance pour cer-
taines espéeces bactériennes. Ces dimi-
nutions d’abondances s’accompagnent
d’une perte de bénéfices pour la peau,
qui conduisent a I'apparition des signes
du vieillissement cutané. Les modifica-
tions du microbiote cutané liées a 'age
ne sont pas uniformes, elles dépendent
du site cutané. La présence de nom-
breuses especes bactériennes buccales

sur la peau des personnes agées suggere
que ces bactéries contribuent a la diver-
sification bactérienne et a laltération
des peaux agées. Il existe des liens spéci-
fiques entre les différentes bactéries qui
composent le microbiote cutané et les
signes de I'age.

En conclusion, les phénomeénes naturels
apparaissant avec I'Age ont des consé-
quences sur la composition du micro-
biote cutané. Ces modifications du
microbiote ont elles-mémes des effets
sur la peau qui provoquent I'apparition
des signes du vieillissement. Le dévelop-
pement de formules cosmétiques per-
mettant de ralentir plus efficacement
le vieillissement cutané en agissant sur
le microbiote est toujours un sujet de
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recherche. En revanche, des soins cos-
métiques utilisés dans le traitement de
certaines affections de la peau existent
déja. Cest le cas des traitements de la
dermatite atopique.

La dermatite atopique est une maladie
inflammatoire de la peau caractérisée
par une altération de la barriere cutanée.
Au niveau microbiologique, on observe
sur les peaux des personnes atteintes de
dermatite atopique une surabondance
de bactéries Staphylococcus aureus et
une diminution de la diversité micro-
bienne dans le microbiote cutané. Une
déficience en peptides antimicrobiens
et un accés facilit¢é a des substrats

complexes, dii ala mauvaise qualité dela
barriére cutanée, permet la prolifération
de S. aureus, qui engendre elle-méme un
appauvrissement du microbiote cutané.
Certaines formules cosmétiques a visée
dermatologique contiennent des subs-
tances (agents émollients, humectants,
agents occlusifs) qui permettent de res-
taurer les lipides de la couche cornée
et le film hydrolipidique. Quid alors du
passage transcutané®, est-il modifié
pour autant? Des investigations seraient
alors nécessaires, d’autant plus que ces
substances présentent un intérét notoire
en rétablissant '’équilibre du microbiote
cutané”, e
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