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De 2010 a 2013

Le bisphénol A (BPA) est une substance
chimique de synthése, utilisee dans la
fabrication de polycarbonates et de résines. Sa
production mondiale était en 2003 de 2,2
millions de tonnes, avec une estimation de
croissance de la demande de I’ordre de 6 a
10% par an. Les % de cette production
massive sont destinés a la fabrication de
contenants alimentaires (ex. boites de
conserve, canettes, biberons).

L’exposition au BPA se fait essentiellement
par la consommation de nourriture contaminée
au contact de polycarbonates et de résines.
Elle concerne, dans les pays industrialisés, la
majeure partie de la population; cette
substance a été détectée dans 95% des
échantillons d’urine analysés et retrouvée dans
le liguide amniotique, le plasma feetal et
maternel, le placenta et le lait maternel.

Cette ubiquité suggere que le BPA peut
affecter la sant¢ humaine. On pense
notamment, aux fonctions de reproduction
femelle et male, le BPA ayant été décrit
comme un composé eestrogénique ou anti-
androgénique. Or, chez le méle, la testostérone,
via I’activation des récepteurs des androgénes
et des cestrogenes, joue un role critique dans
I’organisation et [I’activation des fonctions
centrales. Pendant la période périnatale, elle
organise et masculinise les circuits neuraux,
renforcant les comportements typiques des
males. A I’ge adulte, elle est impliquée dans
le maintien des comportements masculins et la
régulation des fonctions émotionnelles et
cognitives.

Si plusieurs études ont été consacrées aux
effets de I’exposition périnatale au BPA sur le
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cerveau, on connait encore mal les mécanismes
moléculaires qui les sous-tendent. Cela est dii a
la complexité et a la multiplicité des voies de
signalisation que cette substance pourrait
altérer et a I’absence de modéles génétiques
appropriés. A partir de modéles murins'™°, ce
projet a permis de caractériser les effets de
faibles doses de BPA sur le systéme nerveux
central, en ciblant les comportements males,
émotionnels et cognitifs et en distinguant
I’exposition périnatale de I’exposition adulte.
Puis, pour comprendre les mécanismes
d’action du BPA, on a travaillé sur trois
lignées de souris pour lesquelles les récepteurs
des hormones sexuelles ont été invalidés™. La
comparaison des résultats semble privilégier la
piste d’un effet anti-androgéne du BPA dans le
circuit neural sous-tendant I’expression du

comportement sexuel male*?.
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2 |a voie de signalisation ERa étant fortement
impliquée pendant la période périnatale.

111



Anses — Les Cahiers de la Recherche N° spécial 10 ans du PNR EST — novembre 2016

in male mice lacking androgen receptor in the nervous
system. Endocrinology. 2012;153(7):3376-3385.

doi: 10.1210/en.2012-1001

93



