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ﬂes maladies du cerveau sous leurs nombreuses formes, ont récemment démontré un grand impact socio-¢conomique et représentent 1'un des défis les plus difficiles de la recherche actuelle. Bih
que chaque pathologie de ce groupe tres hetérogene soit caracteérisée par des traits individuels, un nombre croissant de mécanismes toxicologiques communs ont ¢t¢ mis en €vidence. Nous nous
sommes concentres sur deux types eémergents d'exposition et de I¢sions cérebrales d'origine bactérienne et avons spécifiquement traite des exemples représentatifs : 1) des composés
environnementaux d'origine bactérienne sous la forme de la toxine BMAA (B-N -méthylamino-L-alanine) et ses isomeres DAB (acide 2,4-diaminobutyrique) et AEG (N-(2-aminoéthyl)glycine)

et 11) la toxicité liée aux infections bactériennes sous la forme de 1a neuroborréliose de Lyme (LNB ), détermin¢ par Borrelia burgdorferi (Bb).

Définis comme des contaminants a effets pléiotropes, la toxine BMAA et la bactérie Bb agissent par de multiples voies toxicologiques, notamment l'inflammation, le stress oxydatif et
'excitotoxicité. De multiples investigations dans des mode¢les in vitro et in vivo ont mis en évidence les mecanismes d'action impliqués, mais des investigations supplémentaires sont nécessaires
pour clarifier le role d'éventuels effets cocktail et souligner de nouvelles cibles d'intervention.

Les bactéries environnementales représentent des facteurs de risque émergents en raison des changements environnementaux, des activites anthropiques et des €¢volutions du mode de vie humain .
\Les orientations futures de la recherche seront visées a evaluer le risque humain et les voies possibles d'intervention et de prévention. J

Mots clés: BMAA; DAB; AEG; Inflammation; Lyme neuroborréliose (LNB); Risque.
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environnementales.

Masseret etal., 2013; Reveillon et al., 2015

Anses, 2017; Reside et al., 2023; Burton et al., 2023 Tick with Borrelia
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Table 1. A} peptides possess antimicrobial activity.

BMAA / /Al i K ) / \
[ plaquesiand / | Inflammation

MIC (ug/mi)
O \neuroﬁbnllary Organizm ARaz .HHEIWIILL-I? reAf42 scAfaz
tangles

H;C : / Candida albicans 078 078 fozs  |Je2s |=25  =so

H OH ' / A : Immunoréaction positive pour Ap Escherichia coli 1.56 156 (313 156 [ =50 =50

NH2 p-;g}o,l:;y ‘ syrfliﬂ:lls C : Immunomarquage avec un anticorps Staphylococcus epidermidig 313 50 3.13 25 =50 =50

/ ~ s ‘ altmtm ’ polyclonal anti-B. burgdorferi Streptococcus pneumonioe] 625 125 le2s  |ise |so =50

DAB AEG | mzzmsﬁiﬁ “ Staphylococcus gureus 625 25 125 625 =50 =50

pathologu:al ——— Listena monocylogenes 625 25 625 25 =50 50

{h’o ICD ’ halhnarks Q cho®~ pr Enterocaccus faecalis 625 50 3.13 625 |50 =50

O H H aftzxano%m | \ dYSfuaniODS } S I r Streptococcus agalactioe 125 50 =50 125 | =50 =50

HFH\/\()L OH g e NH-—‘\-\I,-':I'H \ ‘ Pseudomonas aeruginosa | =50 =50 |=50 J625 |=50 =50

" \ / \ MacDonald, A.B., Miranda, J.M., (1987), Judith Streptococeus pyogenes | =50 =50 =50 625 [|=s0  =s0

o O t’;ﬂfﬁ‘;‘:‘ G“‘gst"szl‘gm | Miklossy, (2011), Judith Miklossy, (2016), Streptococeus mitis =50 50 [=s0 |e25 |=s0 =50

Qlubmon ,‘ Altse;ri(tihzlsﬁ% {neractlons Streptococcus salivarius =50 =50 [|>=50 50 =50 =50

— and mis-
i/ Stephanie J. Soscia et al., (2010), Philipp Spitzer et
: l., (2016) (in vitro)
Courtier et al., 2022 ar- .
Deepak Kumar Vijaya Kumar et al., (2016) (in vivo)
* La BMAA a éte indiquce comme possible toxine neurodéveloppemental * Le peptide B-amyloide a ¢té détecte dans le cerveau de patient Alzheimer colocalisé
* Actuellement ses effets toxiques ont e¢te¢ démontrés a des concentrations compatible avec des biofilms de Borrelia burgdorferi (Bb)
seulement avec une bioaccumulation * Le peptide B-amyloide a €t€ montre pour avoir une activite¢ antimicrobienne in vitro
* Des 1someres de la BMAA (DAB, AEG) peuvent €tre présents dans 1’environnement et in vivo (souris et nématode)
/4 4 4 . . . \ \ A . . . . . .

Necessite d’ctudes toxicologiques sur la BMAA et ses isomeres a des Quel est le role du peptide B -amyloide dans I’infection par Borrelia burgdorferi ?

concentrations environnementales
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* Deéveloppement d’une méthode d’évaluation de la
croissance de Bb au Coulter Counter (Potheret et al., en
cours de soumission)
¥ e * Analyse de I’impact des peptides beta-amyloides sur la
° Larves de poisson zebre: analyse morphologique, test de comportement N - viabilité (CMI) et la production de biofilm par de Bb
Daniovision TM), gPCR e — itati :
- Artemic(z salina nauplii; tz:stq de mortalité oo (I e qﬁil::trggé\c]z;ee ?piii‘:‘il?:;ff;?ﬁ; g
* Artemia salina adult-e-s: test de mortalité, test de comportement

Avec la contribution de Lucas Lecluse, Master Toxicologie et Ecotoxicologie (M2), Universite d’ Angers et
Anaélle Demelier, Master Risque et Environnement (M1), Université de Reims
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