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CONTEXTE CLINIQUE ALIMENTATION MATERNELLE ET NEURODEVELOPPEMENT

Le régime alimentaire de la mere joue un role essentiel dans le
statut métaboliques et la santé mentale de I'enfant

-

Chen et al. 2021; Polanska et al. 2021
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CONTEXTE CLINIQUE OBESITE MATERNELLE ET TROUBLE NEURODEVELLOPPEMENTAUX

L'obésité maternelle est un facteur de risque pour les pathologies
neurodéveloppementales

Les enfants nés de mere obeses sont plus a
risque de développer:

» de l'obésité

» des troubles alimentaires

» des troubles métaboliques

» des troubles neurodéveloppementaux

=

- Hyperactivité/ trouble de I'attention
(TDAH, ®50%)

- Trouble du spectre de I'autisme ( ~70%)
- Trouble anxio-dépressif

- Déficits cognitifs

Perea et al. 2022, Rivera et al. 2015, Suren et al. 2014, Zhang et al. 2022



ETUDES PRECLINIQUE WESTERN DIET ET NEURODEVELOPPEMENT

Effets de I'exposition précoce a un régime de type « western diet »

| chez les rongeurs Progéniture
\ ./ Alimentation déséquilibrée l ‘
= :Riche en graisse ‘ Désordres physiologiques/métaboliques:
» Augmentation de la masse corporelle
» Inflammation
Lt » Troubles métaboliques
Femelle gestante > Dysbiose du microbiote intestinal

= Désordres comportementaux:
=l ﬁ Riche en graisse, riche en sucre | » Hyperactivité

By L » Diminution de la sociabilité
“Cafeteria diet”: nourriture ; A’):c‘_'?te i
transformé/snack DIEEnes EaElniilic

Variable suivant les modeles

Phénotype autistique dans la descendance?
Implication du microbiote intestinal? Du systeme de récompense?
De l'inflammation?

Buffington et al. 2016, Ribeiro et al. 2018, Sarker et al. 2019, Trujillo-Villarreal et al. 2021




PARADIGME EXPERIMENTAL EXPOSITION PRECOCE A UN REGIME DE CAFETERIA

Effets de I'’exposition in-utéro et périnatale a un régime
alimentaire de type cafétéria

Modele écologique:
meilleur validité faciale

Choix entre 3 aliments différents tous les jours
(au moins un salé et un sucré) en complément
de lI'alimentation de laboratoire standard

“Cafeteria diet”: nourriture hautement
transformée/snacks (issus de I'alimentation humaine)

Nourriture controle Alimentation de laboratoire standard
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DEVELOPPEMENT PRECOCE
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Les souriceaux exposés a un régime de type cafétéria se développent plus rapidement et
présentent un déficit de comportement social



RESULTATS PHENOTYPAGE A UAGE ADULTE

Comportement social
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Hypothése de travail #3 REGIME DE TYPE CAFETERIA ET INFLAMMATION
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L'exposition précoce au régime de type cafétéria
augmente les niveaux de cytokines dans le cerveau :
Dosage des cytokines Role de la neuroinflammation ?




RESULTATS ROLE DE LA NEUROINFLAMMATION

Role de la neuroinflammation dans les altérations comportementales
des animaux exposés a une nourriture de type cafétéria
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RESULTATS DEVELOPPEMENT PRECOCE
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Durant le développement précoce, la corticostérone montre un effet bénéfique sur développement
accéléré, la sociabilité et I’hyperactivité des souriceaux exposés a un régime « cafétéria »



RESULTATS PHENOTYPAGE A UAGE ADULTE
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A I'age adulte, le traitement anti-inflammatoire corrige les stéréotypies motrices et I’hyperactivité
des souris exposées au régime « cafétéria » mais n‘améliore pas la sociabilité



CONCLUSION
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» L'exposition précoce a un régime de type cafétéria accélére le développement précoce,
compromet le comportement social et augmente I'anxiété chez les souriceaux,

» Une fois adultes, les souris exposées a un régime de type cafétéria présentent un
déficit de comportement social et des comportements stéréotypés évocateurs d’un
syndrome autistique, associés a une hyperactivité (Galera et al., 2018 : cohorte EDEN).

Développement précoce Age adulte
Déficits Développement . ... | Déficit d’interaction | Stéréotypies . "
Ep, , Hyperactivité . .yp Hyperactivité Anxiété
comportementaux accéléré sociale motrices

Effets de la
corticostérone

> Le traitement avec un anti-inflammatoire permet de soulager les déficits
comportementaux induits par 'exposition a un régime « cafétéria » pendant le

développement précoce,
» A l'dge adulte, ces effets sur le comportement social s’estompent mais restent

bénéfiques sur les comportements stéréotypés,
» Chez les souris controles, le traitement anti-inflammatoire a des effets néfastes a tous

les stades de développement.




PERSPECTIVES

Les aliments transformés riches en graisse et en sucre peuvent modifier la composition du
microbiote intestinal:

Les troubles comportementaux des souris exposées a un régime cafétéria
peuvent-il résulter d'une dysbiose intestinale ?

+» Séquencage du microbiote

Q , intestinal Oui, le microbiote
+* Transfert de flore intestinale est impliqué

Les aliments transformés sont capables d’induire une addiction (Gearhardt et al. 2023), en
altérant le circuit de la récompense:

Les troubles comportementaux des souris exposées a un régime cafétéria
peuvent-il résulter d’'une altération du circuit de la récompense?

/

%* Etude transcriptomique dans
plusieurs régions du circuit

+» Séquencage en cellule unique dans

le noyau accumbens (en cours)

Oui, le circuit de la

récompense est impliqué
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