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Communiqué de presse

Perturbateurs endocriniens.: la reproduction en péril ?

Paris, le 11 septembre 2019 -

Avec le concours du Docteur Florence Eustache, Biologiste de la reproduction, invitée aux
JAMS 2019.

« Cela fait des années qu’on observe des phénomenes anormaux au sein des populations
animales males », explique le Docteur Eustache. Parmi ceux-ci: une féminisation de la
population male chez les mouettes de la Cote-Pacifique’, des alligators dotés de micropénis?,
ou encore une baisse de la production spermatique chez les panthéres de Floride®.

« Chez 'homme également, on a pu constater cette diminution de la spermatogénése, avec
notamment des variations géographiques de la qualité du sperme », indique le Dr Eustache.
A cela, s’'ajoute une augmentation de I'incidence du cancer du testicule depuis plusieurs
années dans certains pays.

« Les scientifiques ont cherché a expliquer ces phénomenes », rapporte le Dr Eustache. Cing
groupes de facteurs ont été analysés : les facteurs génétiques, physiques (température,
radiation), biologiques (MST), socio-culturels (stress) et chimiques. « Les facteurs chimiques,
et notamment les perturbateurs endocriniens, sont ceux qui ont attiré [lattention des
chercheurs ».

En effet, « il est impossible d’échapper aux perturbateurs endocriniens : on les respire, on les
mange, on les utilise comme cosmétiques », explique la biologiste. Chaque individu se trouve
exposé aux perturbateurs endocriniens par de multiples voies et en de multiples milieux, a des
niveaux de concentration plus ou moins importants et durant une période d’exposition continue
puisqu’elle démarre in utéro et se poursuit tout au long de la vie.

Des liens ont ainsi été évoqués entre perturbateurs endocriniens et puberté précoce ou
retardée, cancer du testicule ou de la prostate, cryptorchidie, infertilité... « Il a alors fallu vérifier
ces liens », retrace le Dr Eustache.
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Elle est utilisée régulierement et devenue une expression du langage courant, mais finalement,
que recouvre la formule « perturbateurs endocriniens » ?

Selon le Docteur Eustache, la définition de TOMS en 2002 est la plus communément admise.

Un perturbateur endocrinien potentiel est une substance ou un mélange exogéne,
possédant des propriétés susceptibles d’induire une perturbation endocrinienne

dans un organisme intact, chez ses descendants ou au sein de sous-populations.

Définition Organisation Mondiale de la Santé

Ces molécules peuvent étre d’origine naturelle ou synthétique et provenir de I'industrie ou de
lagriculture. C’est le cas de certains agents plastifiants, des détergents ou de nombreux
pesticides.

Perturbateur endocrinien : comment ¢ca marche ?

Concretement, les perturbateurs endocriniens sont des substances capables
d’interférer avec les glandes endocrines. Celles-ci sécrétent, suite a une simulation,
des « messagers chimiques » : les hormones. L’hypothalamus, I'hypophyse, la
thyroide, ou encore les ovaires et les testicules font partie des glandes endocrines. Le
systéme endocrinien contrble et régule de nombreuses fonctions physiologiques et
notamment, le développement sexuel et la reproduction.

Les perturbateurs endocriniens peuvent avoir un effet agoniste, en mimant I'action de
certaines hormones. lls vont ainsi se lier aux récepteurs et induire des réponses
inappropriées (c’est le cas du Bisphenol A). Les perturbateurs endocriniens peuvent
aussi avoir un effet antagoniste, et bloquer les actions des hormones sur leurs
récepteurs.

« Mais on ne connait pas encore tous les modes d’action des perturbateurs
endocriniens », relativise le Dr Eustache.

Face a I'évocation de liens entre différents événements de santé, notamment reproductive, et
perturbateurs endocriniens, les scientifiques ont d’abord eu recours aux modéles animaux.
« Ces premieres études, menées au début des années 2000, ont permis de prouver l'impact
néfaste des perturbateurs endocriniens », explique le Dr Eustache. « En revanche, les doses
auxquelles étaient soumis les rongeurs étaient irréalistes et non compatibles avec une
exposition humaine ».

Des études épidémiologiques ont donc été menées dans un second temps sur la population
et ont confirmé I'effet négatif des perturbateurs endocriniens sur I'appareil génital et la qualité
du sperme. « C’est avec ce type d’études que I'on a pu prouver I'impact de la chlordécone —
un insecticide — sur le risque de cancer de la prostate par exemple?».

4 Etude karuprostate, Multigner et al., 2010
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Outre le cancer de la prostate, une méta-analyse® a montré que les personnes exposées aux
perturbateurs endocriniens avaient 20 % de plus de risques de souffrir d’'un cancer du testicule
ou encore 13 % de risques en plus de souffrir d’hypospadia (une anomalie congénitale du
garcon chez lequel 'ouverture de I'urétre ne se trouve pas a I'extrémité du pénis mais sur la
face ventrale).

« Aujourd’hui, on peut confirmer le réle négatif des perturbateurs endocriniens sur l'individu,
et on essaye de mesurer des éventuels effets transgénérationels », explique le Dr Eustache.

Ceux-ci sont a distinguer des effets multigénérationnels, résultant d’'une exposition in utero a
différents toxiques. Les effets transgénérationnels sont quant a eux observés chez différentes
générations n’ayant pas été exposées.

« On a pu constater que les perturbateurs endocriniens agissent sur I'appareil génital a travers
les générations ». Par exemple, « dans la triste affaire du Distilbene® (diéthylstilbestrol), les
enfants exposés in utero ont développé des anomalies génitales et des cancers de l'utérus.
Ce que I'on se demande aujourd’hui, c’est comment sont leurs gargons ? Or, méme au sein
de cette troisiéme génération — qui n’a donc pas été exposée ! —, on retrouve un nombre de
dysfonctionnements élevés », explique le Dr Eustache. Ainsi, au sein d’'une population de 205
meéres exposeées au DES, in utero, 4 gargons sont nés avec un hypospadias, contre 8 chez
8 729 méres non exposées®.

L’'une des pistes serait 'épigénétique : les perturbateurs endocriniens pourraient entrainer des
changements d’expression des génes transmissibles au travers des divisions cellulaires, voire
des générations, sans changement de la séquence de I'ADN, via les spermatozoides.
Toutefois, ces phénoménes ne sont pas encore totalement élucidés.

« A la question, « les effets néfastes des perturbateurs endocriniens sont-ils
avéreés ? », la réponse est nuancée : c’est une question qui reste posée et qui
nécessite le développement de multiples recherches ! », conclut le Dr Eustache.
« Il faut replacer lindividu dans son environnement et augmenter le niveau de

preuve. Cela implique notamment de prendre en compte l'exposition a une
substance mais aussi & un mélange de substances, puis de comprendre leurs
interactions au sein de l'organisme sur le long terme, dés la période du
développement embryonnaire et pendant toute la vie. »

A propos de ’AFU

L’Association Frangaise d’Urologie est une société savante représentant plus de 90 % des

urologues exercant en France (soit 1 133 médecins). Médecin et chirurgien, 'urologue

prend en charge 'ensemble des pathologies touchant I'appareil urinaire de la femme et de

I'homme (cancérologie, incontinence urinaire, troubles mictionnels, calculs urinaires,
insuffisance rénale et greffe), ainsi que celles touchant I'appareil génital de 'homme. L’AFU est un
acteur de la recherche et de I'évaluation en urologie. Elle diffuse les bonnes pratiques aux urologues
afin d’apporter les meilleurs soins aux patients, notamment via son site internet urofrance.org et un site
dédié aux patients urologie-sante.fr.
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