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RESUME: Lendométriose est une maladie inflammatoire chronique caractéri-
sée par la présence de tissu endométrial en dehors de la cavité utérine. Si son
origine reste multifactorielle, de nombreuses données scientifiques suggerent
aujourd’hui un lien potentiel entre I'exposition aux perturbateurs endocriniens
(PE) et le développement ou l'aggravation de I'endométriose. Les PE sont des
substances chimiques capables d’interférer avec le systéme hormonal. lls sont
présents dans I'environnement et peuvent agir a de trés faibles doses. Plusieurs
études ont mis en évidence une association entre I'exposition a certains PE et un
risque accru d'endométriose. Leur mode d’action semble impliquer une pertur-
bation des mécanismes hormonaux qui jouent un réle dans la croissance de I'en-
domeétre, une augmentation de I'inflammation locale, un stress oxydatif accru et
des modifications immunitaires favorisant I'implantation ectopique des cellules
endométriales. Des données suggérent également un impact sur l'expression
génique et I'épigénétique pouvant contribuer a une susceptibilité accrue, notam-
ment lorsqu’une exposition survient in utero.

Bien que les études restent hétérogenes et que la causalité ne soit pas encore
formellement établie, le faisceau de preuves est de plus en plus consistant. Il sou-
tient I'hypothése d'un réle des PE dans l'initiation et la progression de la maladie,
en particulier dans sa dimension inflammatoire et hormonodépendante.

La relation entre endométriose et PE constitue donc un enjeu majeur de santé
publique. Réduire lI'exposition environnementale, renforcer la réglementation
des substances a risque et poursuivre les recherches mécanistiques apparaissent
comme des éléments clés pour mieux comprendre et prévenir cette maladie.
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POINTS FORTS

Les perturbateurs endocriniens
(PE) sont des substances chimiques
qui interférent avec le systéme
hormonal.

Mimétisme cestrogénique:
certains PE agissent comme

des xénoestrogénes, stimulant

la prolifération des cellules
endométriales.

Perturbation de la production
hormonale: ex.: activité accrue
de I'aromatase = exces local
d'cestrogénes.

Périodes critiques: exposition
prénatale ou pubertaire pouvant
augmenter le risque a vie.

Bisphénol A (BPA): présent dans

les plastiques; associé a
I'endométriose pelvienne.
Polychlorobiphényles (PCB) et
dioxines: polluants organiques
persistants aux effets
cestrogéniques et immunotoxiques.

Pesticides organochlorés: retrouvés
en plus forte concentration chez les
femmes atteintes d'endométriose.

Réduire I'exposition aux PE: éviter
de chauffer les plastiques, choisir
des cosmétiques sirs, limiter les
aliments transformés.

Retrouvez cette fiche en flashant
le QR code ci-dessous
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Lendométriose est une maladie
chronique qui touche environ 10 %
des femmes en age de procréer. Elle
se caractérise par la présence de tissu
endométrial en dehors de la cavité
utérine, provoquant des lésions inflam-
matoires et nodulaires entrainant dou-
leurs pelviennes, troubles menstruels
et hypofertilité. Il existe 3 formes (qui
peuvent étre associées) : 'endométriose
superficielle, 'endométriose profonde
et I'endométriose ovarienne. De plus,
il peut y avoir une atteinte de la paroi
utérine appelée adénomyose. Les
causes exactes de cette pathologie
restent encore mal comprises, mais de
nombreuses études suggerent un role
majeur des perturbateurs endocriniens
(PE); des substances chimiques capables
d'interagir avec le systéme hormonal [1].
Méme si de nombreuses zones d'ombre
existent, il estimportant d'exposer I'état
actuel de nos connaissances.

Les perturbateurs
I endocriniens: définition,

classification et sources
1. Définition

Les perturbateurs endocriniens sont des
substances chimiques exogénes capables
d'interférer avec le systéme hormonal.
Leur réle dans le développement et la
progression de I'endométriose suscite
un intérét croissant dans I'approche de
cette maladie. Leurimpact sétend au-dela
des déséquilibres hormonaux, affectant
également les systémes immunitaire,
épigénétique et inflammatoire.

2. Principaux perturbateurs
endocriniens impliqués dans
I'endométriose

>>> Bisphénol A
et ses alternatives, BPS et BPF

Utilisé dans la fabrication de plastiques
et de résines époxy, le bisphénol A
(BPA) est présent dans de nombreux
produits de consommation courante,
tels que les contenants alimentaires
et les revétements internes des boites
de conserve. Il peut imiter I'action des
cestrogenes, perturbantainsi le systéeme
hormonal. Des études ont suggéré une

association entre I'exposition au BPA et
l'endométriose.

>>> Phtalates (ex.: DEHP, DBP, BBP)

Ces plastifiants sont utilisés pour
rendre les plastiques plus souples. On
les retrouve dans les emballages ali-
mentaires, les produits cosmétiques, les
jouets et certains dispositifs médicaux.
Des recherches ont montré que les
concentrations de certains phtalates,
tels que le DEHP et le MEHP, étaient
plus élevées chez les femmes atteintes
d'endométriose.

>>> Polychlorobiphényles

Bien que leur production soit interdite
depuis plusieurs décennies, les poly-
chlorobiphényles (PCB) persistent dans
l'environnement. Ils peuvent s'accumuler
dans la chaine alimentaire et ont été
associés a des effets cestrogéniques.
Des études ont mis en évidence une
association entre I'exposition aux PCB
et 'endométriose.

>>> Dioxines

Ces composés chimiques, produits
notamment lors de la combustion de
déchets, sont des polluants organiques
persistants. Ils peuvent perturber le sys-
téme endocrinien et ont été impliqués
dansdes cas d'endométriose sévéere chez
des animaux exposés.

>>> Pesticides organochlorés

Utilisés dans I'agriculture, ces pesticides
peuvent persister dans I'environnement
et s'accumuler dans les tissus adipeux.
Des études ont suggéré une association
entre I'exposition a ces substances et
l'endométriose.

>>> Benzopyrénes

Présents dansles gaz d'échappement,
lafumée de tabac et les aliments grillés,
les benzopyrenes sont des hydrocar-
bures aromatiques polycycliques. Ils
sont également considérés comme des
perturbateurs endocriniens et pourraient
augmenter le risque de développer
I'endométriose.

Mécanismes d’action des
I perturbateurs endocriniens

dans I'endométriose
1. Effets hormonaux

Lendométriose est une maladie
hormono-dépendante influencée prin-
cipalement par les cestrogénes. Les PE
peuvent modifier I'activité hormonale
de plusieurs maniéres: en activant les
récepteurs des cestrogenes, stimulant
ainsila croissance deslésions endométrio-
siques. Les PE peuventinterféreravecla
synthése, le transport et le métabolisme
des hormones sexuelles. Par exemple, ils
peuvent altérer I'activité de I'aromatase,
une enzyme clé dans la conversion des
androgénes en cestrogenes, entrainant
une production accrue d'cestrogenes.
Cette surproduction peut exacerber
les symptdémes de I'endométriose en
favorisant la croissance des lésions
endométriales.

Certains PE possedent des propriétés
anti-androgéniques [2], bloquant I'action
des androgénes, hormones qui peuvent
avoir un effet protecteur contre la pro-
lifération des cellules endométriales.
En inhibant l'action des androgenes,
ces PE peuvent déséquilibrer le rapport
cestrogenes/androgenes, favorisant ainsi
le développement de I'endométriose.

2, Effets pro-inflammatoires

Lendométriose est caractérisée par
une inflammation chronique [3] et un
stress oxydatif accru. Les PE, notamment
les dioxines et les PCB, sont connus pour
induire une inflammation chronique en
activantles macrophages et en augmentant
la production de cytokines inflammatoires
(ex.: IL-6, TNFa). Cette inflammation
persistante peut endommager les tissus
environnants, favoriser la formation de
|ésions endométriosiques et contribuer
a la douleur et a l'infertilité associées a
la maladie.

3. Dysrégulation immunitaire
L'endométriose est associée a des
anomalies du systéme immunitaire,
notamment une diminution de l'ac-
tivité des cellules NK (natural killer)
et une altération de la fonction des
macrophages. Ces dysfonctionnements
peuventempécherlélimination efficace
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des cellules endométriales ectopiques,
favorisant ainsi leur implantation et leur
croissance. Les PE peuvent exacerber ces
anomaliesimmunitaires en perturbant les
voies de signalisation immunitaire et en
augmentant la production de cytokines
pro-inflammatoires.

4. Modifications épigénétiques

Les PE peuvent induire des modifi-
cations épigénétiques [4] telles que la
méthylation de I'ADN et des altérations
de la structure de la chromatine, sans
changer la séquence génétique. Ces
modifications peuvent affecter I'expression
des genesimpliqués dans la production
hormonale, la régulation immunitaire et la
fonction des cellules endométriales. Des
études ont montré que ces altérations
épigénétiques pourraient contribuer a
la pathophysiologie de I'endométriose
et a l'infertilité associée.

Lexposition aux PE est particulierement
préoccupante pendant les périodes critiques
dudéveloppement, telles que la vie feetale,
l'enfance et la puberté. Des expositions
durant ces périodes peuvent entrainer
des altérations durables du systeme
hormonal, augmentant potentiellement
le risque de développer I'endométriose
al'age adulte.

Données scientifiques
et études récentes

De nombreuses études épidémio-
logiques et expérimentales soutiennent
le lien entre les PE et I'endométriose,
méme siles études sont encore contra-
dictoires.

Deux PE ont particulierement été
étudiés dans l'endométriose: les PCB et
les bisphénols.

1. PCB et dioxines

Les PCB sont des composés chimiques
synthétiques classés parmiles perturbateurs
endocriniens. Bien que leur production
soitinterdite en France depuis 1987, leur
persistance dansl'environnement et leur
accumulation dansla chaine alimentaire
continuent de poser des risques pour la
santé humaine, notamment en ce qui
concerne l'endométriose.

>>> Mécanismes d’action des PCB

Les PCB agissent comme des xénces-
trogenes, c'est-a-dire qu'ils imitent I'action
des cestrogenes naturels en se liant aux
récepteurs hormonaux. Cette interaction
peut perturber le systéme endocrinien
et favoriser des pathologies hormono-
dépendantes telles que I'endométriose.

>>> Liens entre PCB et endométriose

Des études ont mis en évidence une
association entre I'exposition aux PCB
et 'endométriose. Le travail réalisé par
I'lstituto Superiore di Sanita, a Rome [5],a
révélé que les concentrations de certains
congéneres de PCB (notamment les PCB
138,153 et 180) étaient significativement
plus élevées chez les femmes atteintes
d'endométriose par rapporta un groupe
témoin.

Une revue systématique a également
confirmé cette association, bien quelle
souligne la nécessité de davantage d'études
pour établir un lien de causalité définitif.

>>> Exposition aux PCB

Lexposition aux PCB se fait principale-
ment par 'alimentation, en particuliervia
la consommation de produits d'origine
animale, tels que le poisson, la viande, les
ceufs et les produits laitiers. Ces composés
lipophiles s'accumulent dans les tissus
adipeux et peuvent étre transmis de la
meére a I'enfant pendant la grossesse et
I'allaitement.

>>> Implications pour la santé publique

Etant donné leur nature persistante
et leur capacité a perturber le systéeme
hormonal, les PCB représentent un facteur
de risque potentiel pour le développe-
mentde l'endométriose. Des initiatives de
recherche, telles que le projet EPI-ENDO
en France, visent a mieux comprendre
I'impact des polluants environnementaux
sur cette maladie.

>>> En résumé
Bien que les preuves actuelles suggérent

une association entre I'exposition aux PCB
etl'endométriose, desrecherches supplé-

mentaires sont nécessaires pour établir
un lien de causalité clair. En attendant, il
estrecommandé de limiter I'exposition a
cescomposés en adoptant des habitudes
alimentaires prudentes et en soutenant
les politiques visant a réduire la conta-
mination environnementale.

2. Bisphénol A

Des études épidémiologiques [5] ont
suggéré une association entre I'exposition
au BPA et I'endométriose. Par exemple,
une étude cas-témoins a révélé que les
concentrations urinaires de BPA étaient
significativement plus élevées chez les
femmes atteintes d'endométriose par
rapport a un groupe témoin. De plus, des
recherches ont montré que I'exposition au
BPA pouvait étre liée a une augmentation
durisque d'endométriose pelvienne non
ovarienne, bien que ce lien ne soit pas
observé pour I'endométriose ovarienne.
Cesrésultats suggérent que le BPA pourrait
jouerun réle dans le développement de
certaines formes d'endométriose, mais
des recherches supplémentaires sont
nécessaires pour établir une relation
causale définitive.

>>> Données expérimentales
chez I'animal

Des études expérimentales sur des
modeles animaux ont montré que l'ex-
position au BPA pouvait entrainer des
lésions similaires a l'endométriose. Chez les
rongeurs, l'exposition prénatale, périnatale
ou postnatale au BPA a été associée a des
altérations du développement ovarien,
a des modifications de la morphologie
utérine et a une perturbation de la fonc-
tion ovarienne. Ces effets suggérent que
le BPA peut induire des changements
structurels et fonctionnels dans le systeme
reproducteur féminin, potentiellement
liés a 'endométriose.

>>> Exposition environnementale

Le BPA est omniprésent dans l'envi-
ronnement en raison de son utilisation
généralisée dans les produits plastiques.
Il peut étre détecté dans I'urine, le sang,
le liquide amniotique, le lait maternel et
le sang du cordon ombilical. Lexposition
au BPA peut se produire par ingestion,
inhalation ou contact cutané. Bien que
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certaines réglementations aient été
mises en place pour limiter I'utilisation
du BPA, notamment dans les contenants
alimentaires, I'exposition reste courante.

>>> Recommandations

Pour réduire l'exposition au BPA, il
est conseillé d'‘éviter les contenants en
plastique portant le code derecyclage7’,
de ne pas chauffer les aliments dans
des récipients en plastique, de limiter la
consommation d'aliments en conserve
et de privilégier les produits frais ou
emballés dans des matériaux alternatifs.
De plus, il est recommandé de se laver les
mains apres avoir manipulé des tickets
de caisse ou autres papiers thermiques.

>>> En résumé

Le bisphénol A est un perturbateur
endocrinien qui peut interférer avec le
systéme hormonal et qui est associé a
des effets néfastes sur la reproduction.
Bien que des études aient suggéré un lien
entre l'exposition au BPA et I'endométriose,
des recherches supplémentaires sont
nécessaires pour comprendre pleinement
cetterelation. En attendant, il est prudent
de prendre des mesures pour limiter
l'exposition au BPA, en particulier chez
les femmes en dge de procréer.

Stratégies de prévention
et perspectives

La prévention de I'exposition aux
perturbateurs endocriniens constitue un
enjeu majeur dans la lutte contre l'endo-
métriose. Les PE, tels que les bisphénols,
les phtalates, les polychlorobiphényles et
les dioxines, sont suspectés de contribuer
au développement et a la progression de
l'endométriose. Face a ces préoccupations,
des stratégies de prévention sont mises
en place pour réduire l'exposition a ces
substances et améliorer la prise en charge
de la maladie.

1. Stratégies de prévention
Des mesures simples peuvent étre
adoptées pour limiter I'exposition aux PE:

e Privilégier les contenants alimentaires
en verre ou en acier inoxydable plutot
qgu'en plastique.

e Eviter de chauffer des aliments dans
des récipients en plastique, notamment
au micro-ondes.

e Limiterla consommation d'aliments
en conserve, dont les revétements internes
peuvent contenir des bisphénols.

e Choisirdes produits cosmétiques et
d’'hygiene sans phtalates ni parabéenes.

e Aérer régulierement les espaces
intérieurs pour réduire I'accumulation
de polluants volatils.

2. Initiatives numériques
de sensibilisation

La France a été le premier pays au
monde a mettre en place, en 2014, un
plan de prévention a l'exposition des PE:
le projet MEDPREVED [6] a développé
un outil numérique, le questionnaire
PREVED, destiné a sensibiliser les
patientes a lI'exposition aux PE. Utilisé
dans les salles d'attente des profes-
sionnels de santé, ce questionnaire
favorise les discussions sur les risques
liés aux PE et les moyens de les éviter.
Cette approche a montré son efficacité
pour améliorer I'acces a la prévention
de lI'exposition aux PE.

3. Stratégies nationales
et réglementations

La France a mis en place des stratégies
nationales pour lutter contre les PE:

e Stratégie nationale sur les pertur-
bateurs endocriniens (SNPE): Visant
a réduire I'exposition de la population
et de l'environnement aux PE, cette stra-
tégie s‘articule autour de la recherche,
de la réglementation, de la substitution
des substances préoccupantes et de la
formation des professionnels.

e Plan national santé-environnement
(PNSE): Ce plan vise a mieux comprendre
les expositions tout au long de la vie
et a réduire les impacts des pollutions

environnementales surla santé, eninté-
grantdes actions spécifiques contre les PE.

B Conclusion

Les perturbateurs endocriniens repré-
sentent un facteur de risque majeur
dans lI'endométriose en perturbant la
signalisation hormonale, en favorisant
l'inflammation et en altérant le systéme
immunitaire. La prise de conscience etla
mise en place de stratégies de réduction
de I'exposition a ces substances sont
essentielles pour limiter leur impact sur
la santé des femmes.
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