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90 à 95 % de la 
population est imprégnée 
en bisphénol A 

L’imprégnation de l’Homme en PE est avérée 



L’effet cocktail 

Effet cocktail: imprévisibilité de l’effet d’un PE lorsque 
combiné à d’autres PE 



Co-activateur 

Substance 2 
Substance 1 

Signal cellulaire Effets cellulaires 

Milieu intracellulaire 

L’effet cocktail mesuré 

Membrane 

Récepteur 

Milieu extracellulaire 



steroid receptor coactivator-1 (SRC-1) phase I cytochrome P450 enzyme 

Le cocktail a une affinité 
10 à 30 fois plus forte 
pour PXR que chaque 
molécule seule 

Que signifie une 
norme (DJA, DJT…) 

pour un PE ? 



Effets trans-générationnels des PE 

Hypothèse de Barker (David Barker, 1986): les pathologies peuvent être 
programmées lors du stade fœtal, et ne se manifester que plus tard dans la vie.  
 

«origines développementales de la santé et des  
pathologies chez l’adulte» 

Observation : un faible poids de naissance prédispose à l’obésité aux 
troubles métaboliques, HTA et aux MCV plus tard dans la vie.  

http://www.thebarkertheory.org/index.php
http://costsectorcatering.co.uk/sites/default/files/images/ps100/photograph_barker.jpg


Ce n’est pas la dose mais la période qui fait le poison… 

De Vom Saal Berlin 2012 

PE 



Les micro ARN 



Polluants 

Origines développementales de la santé et des maladies 

L’épigénome, un commutateur de l’expression des 
gènes sous l’influence de l’environnement 

Diamanti-Kandarakis E. et al. Endocrine Reviews. 2009 
Vandenberg L.N. et al. Endocrine Reviews 2009 



Le distilbène (DES) 

Hormone de synthèse pour prévenir les fausses 
couches (années 60-70) 
 
 
- Chez la 1ère descendance féminine : anomalies 
de l’appareil reproducteur, cancers du sein, 
adénocarcinome vaginal, obésité. 
  
- Chez la 2ème descendance, masculine: risque 
accru d’hypospadias (Kalfa et al. Fertil Steril. 
2011) 

Palmer et al. 2006 



Les filles des mères exposées dans les années 60 

au DDT présentent un risque augmenté de 3,7 fois 

de développer un cancer du sein par rapport aux 

mères non exposées 

 juin 2015 

Le DDT 



Méta-analyse de données épidémiologiques:  
l’exposition prénatale aux phtalates prédispose à l’obésité 

durant l’enfance 

Les phtalates 



Exposition fœtale aux polluants  
et obésité chez l’enfant 



Souris gestantes 

Exposition au TBT 

Prélèvement  
tissu adipeux 

Isolement  
cellules souches 

Différenciation 
cellules souches en 

adipocytes 

Descendance 

La différenciation des 
cellules souches en 

adipocytes 

Hypométhylation des 
gènes de l’adipogénèse 

Kirchner et al. Mol Endocrinol  2010 

Le tributylétain 

http://www.google.fr/imgres?imgurl=http://www.humanosphere.info/wp-content/uploads/2011/03/souris.jpg&imgrefurl=http://www.humanosphere.info/2011/03/ils-remarquent-que-la-serotonine-pourrait-rendre-des-souris-homosexuelles/&usg=__u6Sv_ZFrXDAvHUn6yM-ROTpUkFc=&h=682&w=962&sz=123&hl=fr&start=2&zoom=1&tbnid=R5nXvCUR8g5GOM:&tbnh=105&tbnw=148&ei=A3DoTq7kBoqohAfk18XMCg&prev=/search?q=souris&hl=fr&gbv=2&tbm=isch&itbs=1


Les PE ont la potentialité de programmer dès le stade fœtal les 
pathologies plus tard dans la vie 

Exposition aux  
polluants 

Atteintes in utero 
modifications épigénétiques 
transmissibles 

Pathologies chez l’adulte 
Perturbations métaboliques et CV, 
cancers HD, troubles reproduction 
et  neurologiques... 

Aggravent, accélèrent des 
pathologies sous-jacentes. 
Interaction avec les gènes  

Pathologies chez l’enfant 
Neurotoxicité 
Troubles métaboliques 
Pb apprentissage et comportement 
Baisse du Q.I., puberté avancée 

http://images.google.fr/imgres?imgurl=http://nesshel8.files.wordpress.com/2008/02/foetus-15semaines.jpg&imgrefurl=http://nesshel8.wordpress.com/2008/02/08/&h=1224&w=1260&sz=222&hl=fr&start=1&um=1&usg=__Vr9m7RIgJmbc6WyFZV0XhZQAElA=&tbnid=35JX5yzRBdGgdM:&tbnh=146&tbnw=150&prev=/images?q=foetus+22+semaines&um=1&hl=fr&sa=N
http://images.google.fr/imgres?imgurl=http://www.sylvie-rousseau.com/portraits/images/micheleM/bebe.jpg&imgrefurl=http://pascaleperrillat.blogspace.fr/942429/bebe/&h=340&w=340&sz=17&hl=fr&start=47&um=1&usg=__ldrw_G7BE8k1FCWWiHY6tdqq5k8=&tbnid=Ei9It2YhXJRhLM:&tbnh=119&tbnw=119&prev=/images?q=b%C3%A9b%C3%A9&start=40&ndsp=20&um=1&hl=fr&sa=N

	Les effets cocktail et trans-générationnels des perturbateurs endocriniens:�un cadeau aux générations futures !
	Diapositive numéro 2
	Diapositive numéro 3
	Diapositive numéro 4
	Diapositive numéro 5
	Diapositive numéro 6
	Diapositive numéro 7
	Diapositive numéro 8
	Diapositive numéro 9
	Diapositive numéro 10
	Diapositive numéro 11
	Diapositive numéro 12
	Diapositive numéro 13
	Diapositive numéro 14
	Diapositive numéro 15

