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Un test positif au méthane… dans un contexte de constipation

D’où vient le méthane ?



Les Archaea, seules productrices de méthane au niveau intestinal

Mohammadzadeh et al, Curr. Op. in Microb, 2022



Place des Archaea dans le vivant : entre bactéries et eucaryotes

Spang & Ettema, Nat. Microb, 2016

Caractéristiques Bacteria Archaea Eukaryotes

Noyau Non Non Oui

Type de 
Ribosome

70S 70S 80S

Histone Non Oui Oui

Type de DNA-pol Bactérienne Eukaryote Eukaryote

LPS / 
Peptidoglycan

Oui Non 
(pour la plupart)

Non

Méthanogénèse Non Oui Non

Adapté de Borrel et al, Nat. Microb. 2020

Anaérobies
Non pathogènes



Des Archaea au sein de chacun de nos microbiotes

Koskinen et al, mBio, 2017



Les Archaea: présentes chez ~tous mais en abondance variable

Mohammadzadeh et al, Curr. Op. in Microb, 2022

Abondance relative au sein du microbiote 

0.028% 0.043 à 0.0145% 0.002 à 2%

Prévalence chez l’Homme

18.09% < 7% ~90%



L’abondance de Methanobrevibacter smithii est corrélée à la 
production de méthane

Patients Archaea + Patients Archaea -

80% des européens

• 2% de M. smithii
• Producteurs de 

méthane ≥ 5ppm

• 0.02% de M. smithii
• Pas de production 

de méthane < 5ppm

~20% des européens

Ruaud et al, mBio, 2020; Kumpitsch et al, Microbiome, 2021



4 H2 + CO2 → 2 H2O + CH4

Métabolisme du méthane au sein des Archaea 

Chibani et al, Nat. Microb. 2022

Produits du 
métabolisme bactérien



Les Archaea interagissent étroitement avec les bactéries productrices 
d’Acides Gras à Chaîne Courte

Ruaud et al, mBio, 2020; Kumpitsch et al, Microbiome, 2021

Christensenella minuta 

M. smithii



Les Archaea, un intermédiaire métabolique entre bactéries et hôte

Création d’une niche écologique 
favorable

Dépletion du TMA
Hydrolase des acides biliaires

Formation de biofilm

Consommation d’H2
Création d’une niche écologique 

favorable

Substrats pour la 
méthanogenèse
AGCC/ CO2 /H2



Quel rôle du CH4 dans la physiologie intestinale ?

Mahnert et al, Emerg. Top. in Life Science, 2018

?



Effet du méthane sur la motricité digestive

• Augmentation de la contractilité des fibres de la 
couche musculaire lisse circulaire de l’iléon

Jahng et al, Neurogastro & Motility, 2012; Park et al Neurogastro & Motility, 2017

CH4

CH4

CH4

↓Vitesse de propagation 
des contractions 

peristaltiques

↑ Pression 
intraluminale 
dans l’iléon



Association entre la production de méthane et le SII - C

Kunkel et al , Dig Dis Sc, 2011; Chaterjee et al, Am. J Gastro, 2007; Kim et al , Dig Dis Sc, 2012; Villanueva-Millan et al Am J Gastro, 2022

Meta-analysis
1277 sujets;  319 CH4+ vs 958 CH4-



Facteurs épidémiologiques associés à la production de méthane

Polag & Keppler, Atm Env, 2019

Mode/Lieu de vie
Age

Sex Ratio F/M  ~1.1 – 1.8



Facteurs hygiéno-diététiques modulant la production de méthane -

Ong et al, JGH, 2010; Tuboly et al, Sci Reports, 2017; 

EtOH

La consommation d’OH La consommation de FODMAP ?



La production d’AGCC est corrélée à l’émission de méthane chez 
l’Homme

• Formate
• Acetate
• Propionate
mais aussi…
• Indole
• methanol

Kumpitsch et al, Microbiome, 2021

n=100 sujets



Facteurs physiologiques modulant la production de méthane

Les acides biliaires

Effet de l’application de bile sur la production de 
CH4 d’une culture fécale anaérobie; 
Florin & Woods, Gut, 1995 Chaterjee et al , Am J Gastro, 2007; El Oufir et al, Gut, 1996

Volontaires sains

La vitesse du transit



Cercle vicieux amplifiant la constipation



Rôle des Archaea en pathologie humaine

• Des niveaux 
d’associations 
variables
• Un rôle dans la 

physiopathologie 
souvent incertain

Hoegenauer et al, Nat. Rev. Gastro&Hep 2022



Quelles implications en 
thérapeutique ?



Approches médicamenteuses 

• Traitement antibiotique ?

RESISTANT

SENSIBLE

Dridi et al, JAC, 2011

Mais potentiellement effets possibles des 
autres antibiotiques via la modification 
du réseau bactérien associé aux Archaea



Approches médicamenteuses – Statines ?

• Inhibition de la méthanogénèse en ciblant l’HMG-CoA-reductase des 
Archaea

CH4

Lovastatin

Lovastatin

Gottlieb et al, APT, 2015

In vitro à partir de selles
de sujets CH4 producteurs



Facteurs HD associés à la prolifération des Archaea

• Arrêt de l’alcool
• Exclusion des régimes à l’origine de la production de certains AGCC ?
• Régime pauvre en fibres ?

• Régime riche en B12 ?

• La prolifération des Archaea, un facteur d’échec des régimes riche en 
fibres dans la constipation ?

photo :envato



Que fait la recherche ? Etude METHANOBIOTE (F. MION)

• Etude observationnelle
• Chez les patients SII- C/mixte 

méthano-producteurs traités par 
MZD – 10j
• Corrélation signature 

métabolomique/ microbiote 
avec l’efficacité du traitement/ 
régimes



Le GEM des HCL: une plateforme de soin et de recherche intégrée 
sur le microbiote



Conclusion

• Le méthane est produit par les Archaea
• Un transit ralenti favorise la prolifération des Archaea dont 

la production de méthane va amplifier la constipation
• Les Archaea sont dépendantes de réseaux métaboliques 

bactériens
• Le métronidazole est le seul antibiotique disponible 

directement actif sur les Archaea

• De nombreux facteurs hygiéno-diététiques peuvent 
moduler la production de méthane en dehors d’un 
traitement antibiotique : 
• Leurs places restent à définir dans la stratégie 

thérapeutique
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