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Immunotoxicité : l'ensemble des effets déléteres provoqués par un
xénobiotique ou par tout autre constituant biologique ou physique de
I'environnement sur le systéme immunitaire a la suite d'une exposition
environnementale, professionnelle ou thérapeutique

Différents types d'effets immunotoxiques sont possibles et parfois
associés : immunosuppression qui peut favoriser les infections et les
tumeurs, immunostimulation, hypersensibilité et auto-immunité.

Immunotoxicologie, discipline récente, modéles animaux mieux
documentés que études chez 'homme
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Lymphomes non hodgkiniens et dioxine

222 cas de lymphomes diagnostiqués entre 1980-1995

Chez le rat

® Usine dincinération
— Do

Z Limites de la vill . . .
T Ehantilons do sols = Hypoplasie médullaire globale
Exposition au dioxines
] Treés faible
Em Faible
) [ Intermédiaire
Risque x2,3 mm Elevée

= Perte de la reconstitution a long terme de I'hématopoiése
= Diminution de la capacité a migration cellulaire

= Diminution de I'activité cytolytique des neutrophiles

= Dérivation lignée lymphoide vers lignée myéloide

= Atrophie thymique

= Déplétion chronique en Lymphocytes B

Fracchiolla NS, 2016

Floret N, 2003
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DIOXINES o]
PCDD (Seveso) 210 composés |
PCDF ou furanes 135 5 3
PCB

Interactions avec une protéine
intracellulaire spécifique : le récepteur
d’aryl d’hydrocarbone (AhR) selon la dose
Perturbateur Endocrinien selon les périodes
de susceptibilité

Glyphosate, dioxines... Que contiennent les couches

pour bébés ? .
I 28 jamvir dévoile des .

testés contiennent des composants dangereux pour la santé.

inquiétants : 10 des 12 produits
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Origine industrielle :

* Combustion des déchets (incinérateurs)

* Industrie sidérurgique/chimique (pesticides)
Rejets dans lair, les eaux, les sols
Alimentation animale : poulets (sol), poisson
Homme : consommation de produits animaux ou
inhalation-tabac, fumées.., ou autre

Chloracné

* Hépatites

* Effets cardio-vasculaires

* Troubles de la reproduction, endométriose
* Immunotoxique et neurotoxique

* cancers
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Actualités Publications Démarches administratives Vous étes...

Politiques publiques

w Accueil > Actualités > Présence de substances perfluorées au sud de Lyon =)

Actualités

Contaminants alimentaires :
e Fau
* Produits animaux

sud de Lyon
Alerte sécheresse

Etude Esteban 2019, 17 PFAS
100% de la population
contaminée, enfants, adultes

Présence de substances perfluorées au

Job dating "Diversités & Entreprises”
UKRAINE : Protection temporaife des
ressortissants ukrainiens (FR)
Secrétaire d'Etat auprés du ministre des
Armées, chargée des Anciens de dé
combattants et de la mémoire

Bilan des contréles estivaux des activités
touristiques et de loisirs dans le Rhone
‘Agenda public de Pascal MAILHOS,
Préfet du Rhone, semaine du 19 au 25

Présence de substances perfluorées au sud de Lyon

ise & jour e 281002022

Le sujet des pollutions aux substances perfluorées dans la
égion Iyonnaise souléve des questionnements 4 la sulte d'une
enquéte jounalistique difiusée sur France 2 le 12 mai 2022 et
dune réunion publique 4 la maison de Tenvironnement de Lyon
le 10 mai 2022.
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PRESENCE DE SUBSTANCES
PERFLUOREES AU SUD DE LYON

Les services de I'Etat locaux (préfecture de région, préfectures
direction régionale de Ienvi de
Faménagement et du logement, agence régionale de sant¢), en
lien étroit avec 'administration centrale, sont pleinement
mobilisés et coordonnés dans leurs différentes compétences.
Leur objectif est d'obectiver la situation, de mieux connaitre ces

polluants émergents et leurs mécanismes, et de prendre les
mesures nécessaires.
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Serum Vaccine Antibody Concentrations in

Children Exposed to Perfluorinated Compounds Mfgrarifs / Enmunadéprimgs
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10.1001/jama.2011.2034, Grandjean.p B

Etude prospective de 658 enfants recrutés entre 1997 et 2000 et suivis jusqu’en 2008

Dosages des PFC sérum maternel pré natal puis a 5 ans et dosage des AC vaccinaux
contre tétanos et diphtérie a 5 et 7 ans ‘ .

Concentration moyenne des PFC x 2 dans le sérum de I'enfant = diminution globale de 49% de la
concentration d’anticorps
Risque 2,3 - PFOS a 4,4- PFOA fois plus important de concentration < 0,1 Ul/ml a 7 ans

Le National Toxicology Program (NTP) des Ftats-Unis a conclu que cette substance présente vraisemblablement
un danger pour le systéme immunitaire humain, en sappuyant sur un niveau de preuve modéré chez '’humain et
sur un niveau de preuve élevé chez les animaux de laboratoire

Recommandations pour la qualité de I'eau potable au Canada 2016
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Homme
Age
Origine européenne
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Proportion with detectable PFBA in plasma

o
PFAS No. of subjects OR (95% CI) | No.of subjects. OR (95% CI)
rude Adjusted for main covariates® | Exposureat time of diagnosis™”
=i [PFBA (>1OD/<LOD) 104/219 2.19 (11.39, 3.46) 1.57 (0.96, 2.58) 61/109 2.10(1.02,4.33)
PFHxS (ng/mL) 323 Wﬁl 1.15) 0.52 (0.29,0.91) 170 0.52(0.24, 1.14)
PFHxS © (ng/mL) 322 1.00 (0.62, 1.61) 0.52(0.29, 0.93) 169 0.53(0.22,1.27)
= PFOA (ng/mL) 323 0.99 (0.72, 1.36) 0.83 (0.57, 1.20) 170 0.62 (0.36, 1.08)
T T T [PFOS (ng/mL) 323 1.00 (0.96, 1.04) 0.97 (0.92, 1.02) 170 0.98 (0.89, 1.07)
= i : . . . A o [PFNA (ng/mL) 323 1.18 (0.67, 2.09) 1.04 (0.54, 2.02) 170 0.73(0.25,2.11)
Short hospitalization Longer hospitalization ICU or ¢
[ Adjusted for age, sex, kidney disease, other chronic disease, national origin, place of testing, and days between blood sampling and diagnosis.
" Excluding individuals who had blood sampled more than one week before or after diagnosis
[ B Men ) women Rezn e i
Figl. i i i i i iti for 44 men and 64 women [https://doi.org/10.1371/journal.pone.0244815.1004
with up to two weeks of| 4 men and 68 women with long d 36 menand 17 dmitted to

(ICU) or deceased (P = 0.003).
hitps://doi org/10.1371/journal pone.0244815.0001

https://journals.plos.org/plosone/article?id-10.1371/journal. pone.0244815
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9 millions de DC/an dans le monde, causes cardio-vasculaires,
respiratoires, cancers, mais aussi importante morbidité, réponse aux
infections

TRANSPORTS)

EROSION
DES SOLS

CHAUFFAGE
DOMESTIQUE
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Réponse immunitaire antivirale innée :
stimulation des TLR, sécrétion d’IL 1 et 6,
production de cytokines antivirales IFN 1
Réponse adaptative : Ly T spécifique -
réponse THI, produisant IFN y

Baisse de la production IFNs chez les
patients COVID 19 graves, malades ID et
atteints de maladies chroniques

Quels sont les facteurs environnementaux qui modifient sa production en population générale ?
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Air pollution exposure induces a decrease in type Prévention du risque infectieux
. > en populations particulieres :
IT interferon response: a paired cohort study NHgrants / Tnmunadeprimss
] Allouche, B Seitz-Polski  eBioMedicine Y- fhor
confinement Post-confinement

polluants
NO, + 46%
PM 2,5 PMI0
03

IMC et zone capteur ouest Aéroport

. x: Anthracene Journées thématiques SPILF/SFLS
Les h drocarbures Ol C Cll ues B Prévention du risque infectieux
y ycy ) q

Linéaire : s A .
Lydie Sparfel, UMR Inserm U085, institut de recherche en sante’, environnement et e pOPUIaUODS de‘ULUlICI‘CS .

travail, universite’ de Rennes Migrants / Immunodéprimés
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Ex: Benz[a]anthracéne

Origine Anthropique Angulaire

Combustion pétrole charbon moteurs
essence ou diesel, incinération, enrobés Ex: Benzo[a]pyréne

routiers, alimentation grillée (70%) Grappe ‘O

Récepteur Aryl hydrocarbon

Cancers chez 'animal et Thomme (professionnels et alimentaires)

Exposition chronique : Diminution de I'immunité innée, humorale et
cellulaire

ttps://aacrjournals.org/cancerdiscovery/article/11/10/2446/665572/Discovery-and-Features-
of-an-Alkylating-Signature Cancer Discovery 2021
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Origine industrielle N e o
* Formes variées (chlorure oxyde sulfate nitrate...)
. » Ecrans, accumulateurs, métallisation...

_ ,f: Exposition professionnelle par voie respiratoire
Exposition de la population générale par alimentation :
* Eau, crustacés, céréales, légumes, engrais phosphatés

+ Tabagisme i
! v | | ! )
S’accumule dans les tissus lors d’exposition chronique —p— ' —a— ‘
! 1
Peogaster € — = ! ! ' ‘i/ |
Etude ESTEBAN SPF 2021 : 1104 enfants 2503 adultes % @ 4 & @ . /
Prélevements et questionnaires s O

100% population exposée, niveaux augmentent,
50% au-dela des seuils maximum de cadmiurie (Anses)

Plus élevés que dans la plupart des pays étrangers Poisson (2/sem) céréales, tabac (passif)
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System and Immunoregulation

Accumulation dans les cellules immunitaires

Augmente I'apoptose

Modifie la sécrétion des cytokines en favorisant le stress oxydatif

Modifie les sous ensembles de Ly T au profit des Thl7

Modifie la production d’anticorps
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1. Protection contre
les pathogénes

)

2. Synthése de
vitamines

-(0®

3. Développement du

systéme immunitaire
4. Angiogenése .‘
intestinale

Synthése des multiples réles du microbiote sur le milieu intestinal et I'organisme de I'héte
(Amon et Sanderson, 2017)

6. Fermentation des fibres
alimentalres en AGCC

v

aTe.

5. Stockage des
graisses
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bactériennes

Prise de médicaments:
antibio /anti-inflammatoires

£

Stress

Alimentation inadapiée
Eduicorants

Toxines, poliuants,
additifs alimentaires g
o

Transition épidémiologique :

Vaccination, antibiotiques, hy

Une question philosobhique
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The Exposome: Understanding the Effect ISGlobal
of the Environment on Our Health

PREVENTION

H ¢ Journées thématiques SPILF/SFLS
EB&MBE Prévention du risque infectieux
T en populations particulieres :

’\J\% Migrants / Immunodéprimés
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Séminaire thématique

Entre impacts éco|ogiq_ues et ruptures
de stock, quels choix pour
I'antibiothérapie de demain ?

Lundi 14 novembre 2022

Organisateurs Conseil Scienliﬁque'
« Elodie Brelot

« Sylvain Diamantis

+ Méta Réseau PROMISE INSERM

+ Société de Pathologie Infectieuse i Do
de langue Frangaise (SPILF) < Yohann Lasotte

+ Groupe Ben Usage des Antibiotiques e cla
de la SPILF

« Véronique Mondain
+ Marie-Cécile Ploy

Coordinateurs
+ Sylvain Diamantis, Florence Lieutier-Colas, Véronique Mondain




