Les perturbateurs endocriniens (PE) ont des mécanismes de toxicités bien spécifiques :
i) leurs effets varient selon le moment de lUexposition (par exemple durant le
développement embryonnaire, ’enfance ou la puberté) et peuvent se manifester des
années apres, ii) ils peuvent agir a tres faibles doses (sans déclencher les mécanismes
naturels de détoxification), iii) leurs effets peuvent différer lorsqu’ils sont isolés ou en
mélange (1,2). Leurs actions peuvent aussi bien concerner le niveau central de la
régulation (axe hypothalamo--hypophysaire) que périphérique (intratissulaire et
glandulaire).

Leurs modes d’action sont nombreux et complexes, rendant Uévaluation des
conséquences difficile. Parmi ces mécanismes figurent :

1. L’altération de la synthése et de la transcription des genes codant pour des
hormones (comme TRH, CRH, GnRH, LH, FSH, TSH) ou des enzymes impliquées
dans la production hormonale (thyroidienne ou stéroidienne) ;

2. L’interférence avec les protéines plasmatiques qui transportent les hormones ;

3. La perturbation des transporteurs membranaires responsables de ’entrée/sortie
cellulaire des hormones ;

4. L’interaction avec les récepteurs nucléaires, qui modifient 'expression des genes

5. L’altération de ’élimination des hormones via les enzymes de phase 2, perturbant
par exemple 'axe thyroidien (3, 4).

Les PE peuvent avoir des effets sur les voies hormonales thyroidiennes, celles de la
reproduction, les voies stéroidiennes non sexuelles ou encore sur la régulation du
métabolisme du glucose et du tissu adipeux (5-7)

L’identification des effets des PE nécessite une approche scientifique intégrée,
combinant des études épidémiologiques, des expérimentations in vivo et in vitro, et une
collaboration entre équipes de recherche complémentaires, dans une logique
translationnelle. Il estimportant de considérer leurs effets dans le contexte plus large de
exposome, car d’autres facteurs environnementaux non chimiques vont également
challenger les capacités d’adaptation des organismes vivants (8).
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