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Résumé

Parmi les principaux facteurs du macro-environnement (extérieur a I’organisme) qui influent pendant la vie intra-utérine sur la probabilité d’étre
atteint d’asthme et d’allergies plus tard dans la vie, on inclut le tabagisme passif, la nutrition maternelle, la prise de paracétamol, la vitamine D,
I’exposition aux allergeénes, les expositions aux autres irritants atmosphériques que la fumée de tabac tels que les polluants atmosphériques de

Iextérieur et 'intérieur des locaux et plus récemment le stress.
© 2013 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.
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Abstract

During the intra-uterine life of a fetus, among the major factors in the macro-environment (external to the organism) that may act on the
probability of its developing asthma and allergies later in life are passive smoking, maternal nutrition, paracetamol, vitamin D, exposure to
allergens and to airborne irritants such as tobacco smoke and other outdoor and indoor air pollutants and, most recently, to stress.
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1. La programmation feetale de I’asthme et des allergies

D’apres la théorie de la programmation foetale émise par le
médecin anglais David Barker, la vie feetale constitue une
période critique quant au développement des affections
cardiovasculaires, respiratoires et allergiques du fait de I’action
de l’environnement que le feetus rencontre pendant son
développement. Que I’environnement feetal soit important
est confirmé tout d’abord par une ressemblance plus forte de
I’asthme et des allergies entre la mere et ’enfant qu’entre le
pere et ’enfant. Dans le cas de 1’asthme, une méta-analyse
récente [1] a montré que, comparés aux enfants dont les parents
n’étaient pas asthmatiques ou allergiques, les enfants ayant une
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mere asthmatique et un peére sain avaient un risque trois fois
plus élevé de souffrir d’asthme contre un risque deux fois plus
élevé lorsqu’ils avaient exclusivement un pere asthmatique.
Cela implique que les événements de la vie in utero résultant
des interactions feeto-maternelles peuvent contribuer directe-
ment au développement de I’asthme et des allergies.

2. Interactions feeto-maternelles

La mere interagit avec le foetus de plusieurs facons
épigénétique, génétique et environnementale [2]. Deux types
d’environnement sont concernés : le microenvironnement
(intérieur a ’organisme : cellule, génome, mRNA...) et le
macro-environnement (extérieur a 1’organisme). Parmi les
principaux facteurs du macro-environnement de la vie intra-
utérine qui influent sur la probabilité d’étre atteint d’asthme et
d’allergies plus tard dans la vie on inclut 1’exposition aux
allergenes, le tabagisme passif, la nutrition maternelle, la prise
de paracétamol, la vitamine D, les expositions aux autres
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FACTEURS DU MACRO ENVIRONNEMENT DE LA PROGRAMMATION DE
L’ASTHME ET DES ALLERGIES DES LA VIE INTRAUTERINE

FACTEURS NON GENETIQUES
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Fig. 1. Facteurs du macro-environnement de la programmation de I’asthme et des allergies dés la vie in utero.

irritants atmosphériques que la fumée de tabac tels que les
polluants atmosphériques de I’extérieur et I’intérieur des locaux
et plus récemment le stress (Fig. 1). Certains de ces facteurs
peuvent intervenir sur la susceptibilité du feetus.

3. Exposition allergénique

Le feetus est exposé aux allergenes (trophoallergenes mais
aussi aéroallergénes) que la mere rencontre a travers le placenta
[3]. Ces allergenes sont retrouvés dans le sang du cordon [4]. De
plus, durant le troisiéme trimestre de la grossesse, la mere
commence a transférer ses anticorps dont les immunoglobu-
lines G (IgG) au bébé, contribuant ainsi a la construction de son
systtme immunitaire, ce qui le protege du développement
d’une sensibilisation allergique et des allergies. Toutefois, les
immunoglobulines E (IgE) totales et spécifiques sont produites
par le feetus.

4. Tabagisme passif

Le lien entre le tabagisme passif et I’asthme de 1’enfant ne
fait plus de doute et de ce fait on conseille aux femmes de ne pas
fumer pendant la grossesse [5]. Le tabagisme maternel pendant
la grossesse a été associé a une augmentation de la prévalence et
de I’incidence de I’asthme ainsi que des visites, de la prise de
médicaments et des hospitalisations causés par 1’asthme [6]. Il a
été aussi li€ a une croissance diminuée de la fonction
respiratoire. Une étude menée en 2003 [7] ayant utilisé le
sang de cordon pour comparer les cytokines induites par les
allergénes (I’ovalbumine [OVA] et les acariens [HDM]) chez
les nouveau-nés de meres fumeuses par rapport a celles des
meres non fumeuses a révélé que le tabagisme maternel
pendant la grossesse était associé a une augmentation de la
réponse néonatale des cytokines de type Th2 aux allergenes, ce
qui suggere que le tabagisme durant la grossesse peut altérer la
balance de type Th1/Th2 et ainsi la réponse néonatale aux

antigénes. Par ailleurs, le tabagisme passif pourrait agir de
facon indirecte sur ’asthme et les allergies. En effet, la
prématurité (naissance a < 37 semaines de gestation), le poids
a la naissance inférieur a 2500 g, notamment associés au
tabagisme passif, sont aussi des facteurs de risque de 1’asthme
[8]. Les mécanismes commencent a étre €lucidés et mettent en
cause le terrain génétique de la mere, ce qui souleve
I’hypotheése d’un dimorphisme sexuel dans le développement
de I’asthme et des allergies. Dans une étude menée en 2002 par
Wang et al. [9], les effets du tabagisme maternel sur le poids a la
naissance étaient influencés par des polymorphismes des genes
du métabolisme de la mere. Plus précisément, les résultats ont
démontré que les femmes enceintes avec le variant 1Al
(CYPIAI) du cytochrome P450 et/ou le génotype de
suppression de I’enzyme de la glutathion-S-transférase théta
1 (GSTTI1) étaient particuliecrement sensibles aux effets
néfastes du tabagisme pendant la grossesse. Les plus fortes
diminutions du poids de naissance, durée de la grossesse et du
poids de naissance étaient observées chez les nourrissons dont
la mere avait fumé et présentait un ou l’autre ou les deux
polymorphismes susmentionnés, ce qui suggere que le
génotype de la mere pourrait jouer un role dans les effets
induits par le tabagisme sur le poids de naissance et la durée de
gestation et sans doute dans le développement de I’asthme et les
allergies. D’autres études sont nécessaires, notamment de type
gene—environnement, pour éclaircir les mécanismes sous-
jacents.

5. Nutrition maternelle

Si une femme ne s’alimente pas adéquatement durant les
30 a 34 premicres semaines de sa grossesse, cela a des
répercussions sur les organes comme les poumons et les voies
aériennes, qui ne se développent pas suffisamment. Ce retard de
croissance est rattrapé des la naissance, par une activité accrue
de ces organes, ce qui augmente les risques des maladies qui en
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