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Plusieurs études épidémiologiques ont montré
qu’une exposition aux pertubateurs
endocriniens (PEs) pendant la grossesse
pouvait entrainer chez 1’enfant la survenue de
problemes comportementaux. Dans un autre
domaine, les immunologistes ont montré que la
présence de certaines cytokines™ dans le sang
pouvait perturber le développement du cerveau
pendant la vie utérine. Dans ce contexte,
I’objectif de ce projet de recherche était de
déterminer si les effets déléteres des PEs sur le
neurodéveloppement et le comportement de
I’enfant été médiés par certaines cytokines
appelées pro-inflammatoires ».

70 Du grec cyto, cellule et kinos, mouvement : cellules qui
jouent le réle de messagers (médiateurs) permettant la
mobilisation des cellules du systeme immunitaire lors de
I"agression par un perturbateur endocrinien.

Les cytokines

Les cytokines sont des petites protéines qui
sont produites par plusieurs types de cellules,
et notamment les cellules du systeme
immunitaire. Ces cytokines permettent aux
cellules de communiquer entre elles et de
coopérer les unes avec les autres dans des
situations physiopathologiques telles que
I’inflammation ou les infections virales ou
bactériennes. Il existe plusieurs dizaines de
cytokines différentes parmi lesquelles ont

distingue des cytokines pro-inflammatoires
telles que I’interleukine (IL)-beta, I'IL-6 et le
facteur de croissance des tumeurs (TNF)-
alpha’' et des cytokines anti-inflammatoires
telles que I'TL-1072,

lllustration 14 : Les anomalies du comportement chez
I'enfant (Crédits photographiques : Getty Images)

Outre leur role dans les réponses immunitaires,
certaines cytokines peuvent avoir un impact
sur le développement et le fonctionnement du
cerveau, et donc sur le comportement. Ceci a
notamment été démontré chez la souris dans
des expériences dans lesquelles des meres
gestantes ont été injectées avec des inducteurs
des réponses immunitaires. Ainsi, comparées a
des souris controles, des souris nées de meres
chez lesquelles le systéme immunitaire a été
stimulé pendant la gestation, présentent a 1’age
adulte des anomalies du comportement
rappelant celles observées dans les troubles du
spectre de 1’autisme (TSA).

7% Ex. TNF-alpha, IL-6.
72 Ex. IL-10, TGF-beta.
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Le projet de recherche : PE-MEDIATEURS

Niché dans la cohorte de naissance EDEN”®
piloté par Barbara Heude a Villejuif, ce projet
novateur porte sur le mode d’action des PEs
pendant la grossesse. L’objectif du projet est
de déterminer si les cytokines pro-
inflammatoires sont des médiateurs de I’effet
délétere des PEs sur le neurodéveloppement et
le comportement de I’ enfant.

Méthodologie

Les chercheurs impliqués dans ce projet ont
analysé les données cliniques et les
prélevements biologiques de 2.000 paires
femme-enfant™ de la cohorte EDEN. Ils ont
notamment analysé le sang de cordon
ombilical pour I’abondance de I'IL-1-beta, de
I'IL-6 et du TNF-alpha. En ce qui concerne
I’exposition aux PEs pendant la grossesse,
celle-ci avait déja été mesurée par Claire
Philippat & Grenoble en analysant les urines
des femmes participant a 1’étude pour la
présence de 11 phtalates tel que le Mono-n-
butyl phthalate (MnBP) et de 9 phénols tel que
le bisphénol A (BPA). Enfin, le comportement
des enfants a 5 ans a été évalué sur la base de
la réponse des parents au questionnaire
«points  forts-points  faibles » 7. Les
chercheurs/chercheuses ont ensuite utilisé une
méthode d’intelligence artificielle appélée
« Bayesian kernel machine regression » pour
analyser leurs données.

Résultats

Les résultats obtenus suggerent que I'IL-6 est
un médiateur potentiel des effets déléteres des
PEs sur le comportement de 1’enfant. L’effet
observé est toutefois faible et doit Etre
confirmé par I’analyse des données cliniques et
des prélevements biologiques d’autres cohortes
de naissance.

73 Etude EDEN : http://eden.vif.inserm.fr/

74 459 en tout.

7> Comportement évalué sur la base des réponses au
« Strength and Difficulties Questionnaire » (SDQ).
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