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Organisation de l’épithélium intestinal du gros intestin

Barker et al., Nat Rev Cell Biol, 2014
TA = transit amplifying cells
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Co-maturation de l’épithélium intestinal et du microbiote

Age
Susceptibilité à des 

pathologies

Il est nécessaire de comprendre les mécanismes de co-maturation du microbiote et de l’épithélium pour préserver la santé digestive 

Co-maturation 
microbiote-épithélium

Naissance Sevrage

Lait
Aliment solide

Quels sont les effets de l’introduction de l’alimentation solide sur le transcriptome de chaque type de cellules épithéliales intestinales ?
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Méthodes

n=4 : Lait

Jours12 25

Lait n=4 : Lait + Solide

Lait

Aliment solide

Allaitement 5 min/jour

Caecum Crypte épithéliale Cellules isolées

Transcriptomique en cellule unique
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Transcriptomique en cellule unique

CellRanger

Emeline Lhuillier 

Cédric Cabau Thèse : Tania Malonga (2022-2025) 

Nathalie Vialaneix
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Pré-traitement des données

Milk Milk + Solid
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Pré-traitement des données

1- Sélection des 3000 gènes les plus variables
2 - ACP 
3 - Clustering 
4 - UMAP
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Cellules souches et progénitrices

Ki67
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Cellules BEST4 et caliciformes

BEST4

BEST4
SPINK4

BEST4
SPINK4



p. 10Martin Beaumont

GenPhySE

Cellules absorbantes

Pseudo-temps Score de position dans la crypte
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Annotation automatique

Annotation automatique Mapping score
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Identification des cellules épithéliales intestinales chez le lapin

Cellules 
souches

Cellules 
progénitrices

(TA)

Cellules 
entéroendocrines

Cellules 
caliciformes

Cellules 
absorbantes

Différentiation

Cellules 
BEST4+

TA: transit amplifying cells
AC: absorptive cells
EEC: enteroendocrine cells
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Transcriptome des cellules épithéliales intestinales chez le lapin

Cellules absorbantes

B
ES

T4 Cellules
sécrétrices



p. 14Martin Beaumont

GenPhySE

Transcriptome des cellules épithéliales intestinales chez le lapin

TA: transit amplifying cells
AC: absorptive cells
EEC: enteroendocrine cells
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Effets de l’introduction de l’alimentation solide

TA: transit amplifying cells
AC: absorptive cells
EEC: enteroendocrine cells

Proportion des types de cellules épithéliales Gènes différentiellement exprimés (DEG)
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Effets de l’introduction de l’alimentation solide

Cellules 
souches

Cellules 
caliciformes

Cellules 
BEST4

Cellules 
absorbantes matures
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Effets de l’introduction de l’alimentation solide

TA: transit amplifying cells
AC: absorptive cells
EEC: enteroendocrine cells
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Transport des immunoglobulines 

PIGR

PIGR : Polymeric Immunoglobulin receptor

Les cellules souches épithéliales intestinales pourraient contribuer
à la sécrétion des immunoglobulines

TA: transit amplifying cells
AC: absorptive cells
EEC: enteroendocrine cells
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Quelle est la contribution des métabolites du 
microbiote intestinal à la maturation de l’épithélium 

intestinal lors de la transition alimentaire du sevrage ?
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Organoïdes intestinaux de lapin 

EdUADN

Cryptes épithéliales

Cellules 
souches

Intesticult
Organoid Growth
Medium (OGM)

(human)

Organoïdes
Matrigel

Mussard et al., Stem Cell Res, 2020
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Monocouches de cellules d’organoïdes intestinaux de lapin

Apical

Basal

Le pôle apical des cellules épithéliales est difficilement 
accessible dans les organoïdes cultivés en 3D

ADN
Actine



p. 22Martin Beaumont

GenPhySE

Transcriptomique en cellule unique 

• Immergé 
• Interface air-liquide 

Cellules isolées

Billes

Huile

Lyse

Séquençage en cellule unique

Thèse : Tania Malonga (2022-2025) 
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Transcriptomique en cellule unique 

In vivo 

Cellules
entéroendocrines

(EEC)

Cellules 
absorbantes

Cellules 
caliciformes

Cellules 
souches

Cellules en
prolifération

Cellules 
caliciformes

Cellules 
souches

Cellules en
prolifération

Cellules 
souches

Cellules en
prolifération

EEC

Culture 
immergée

Culture en interface
air-liquide

Cellules 
absorbantes

Cellules 
absorbantes

UMAP 1
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UMAP 1
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Malonga et al., en révision
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Communications inter-cellulaire 

In vivo 
Culture 

immergée
Culture en interface

air-liquide
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Effets des conditions de culture sur l’expression des gènes 

α-D-Glucose-6P

D-Fructose-6P

D-Fructose-1,6P2

Glyceraldehyde-3P

Glycerate-1,3 P2

Glycerate-3P

Glycerate-2P

Pyruvate

GPI

PFK

ALDOA

PGK1

PGAM1

ENO1

GAPDH

PK

Glucose

HK

Phosphoenolpyruvate

* ****

* * *
* *

*
***

*

*****

Glycolyse
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