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Définition:
• Les perturbateurs endocriniens sont définis de manière générale comme des 

substances chimiques d’origine naturelle ou artificielle qui peuvent interférer avec le 
fonctionnement des glandes endocrines.

• Cette action peut passer par différentes voies :
- mimer l’action d’une hormone naturelle et entrainer ainsi la réponse due à cette 

hormone
- empêcher une hormone de se fixer à son récepteur et ainsi de transmettre le signal 

hormonal
- perturber la production ou la régulation des hormones ou de leurs récepteurs.
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Classification des perturbateurs endocriniens

- Origine naturelle

Les phyto-œstrogènes
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Modèles d’études in vitro des effets perturbateurs thyroïdiens 
des phytoestrogènes



Modèles d’études in vivo des effets perturbateurs thyroïdiens 
des phytoestrogènes



Phyto-estrogènes et fonction thyroïdienne

• du fait de l’analogie de structure des isoflavones  avec les hormones 

thyroïdiennes, leur consommation peut modifier les taux circulants 

d’hormones thyroïdiennes par un effet sur la synthèse (inhibition de 

la peroxydase thyroïdienne) ou sur la conversion de T4 en T3 

(déiodases)



• le développement d’un goitre, rapporté chez l’enfant, n’ont pas été 

démontré chez l’adulte au cours de la consommation de soja

• cet effet goitrigène semble disparaître si l’apport de iodures 

recommandé est respecté

• le principal risque de la consommation d’isoflavones pourrait être 

d’augmenter les besoins en hormones thyroïdiennes chez les patients 

hypothyroïdiens substitués ou freinés par thyroxine, comme cela a été 

documenté chez l’enfant.

Phyto-estrogènes et fonction thyroïdienne



Classification des perturbateurs endocriniens

Atrazine

o,p ’-DDT et dérivés

Diéldrine

Bisphénol A

Alkylphénol polyéthoxylate

Diéthylstilbestrol

4-Hydroxytamoxifène

Raloxifène

pesticides organochlorés

dérivés du plastique

œstrogènes
pharmaceutiques

4-Nonylphénol

4-Octylphénol

Méthoxychlor

Synthèse industrielle

PCBs
(adhésifs)

Trichloro-4-biphényl

Tétrachloro-4-biphényl

Phtalates
Et

Parabènes

- Origine industrielle



Produits chimiques de l’environnement possédant des activités 
hormonales: perturbateurs endocriniens



PCBs, polychlorinated biphenyls; TR, thyroid hormone receptor; T4, thyroxine; TSH, thyrotropin; UDPGTs, uridine 
diphosphate glucuronyltransferase; PBDE, polybrominated diphenylethers; HT, Hashimoto’s thyroitidits; BPA, Bisphenol-A; 
TPO, thyroid peroxidase.

Sources des produits chimiques de l’environnement possédant  une 
activité de perturbateur thyroïdien



Régulation, sécrétion et métabolisme des HT et l’impact des perturbateurs 

thyroïdiens. 

Abbreviations: Gluc, glucose; HO-PCBs, hydroxyl-PCBs; NIS, sodium/iodide symporter; PBDE, polybrominated diphenyl ether; PTU, propylthiouracil; 

T4-Gluc, T4-glucuronide; TBG, thyroid-binding globulin; TRH, thyrotropin-releasing hormone; TSH, thyroid-stimulating hormone; TTR, transthyretin; 

UDPGT, uridine diphosphate glucuronyltransferase. Sites or processes where xenobiotics are known or hypothesized to act as TDCs are indicated in 

the boxes and ovals. Xenobiotics that block, inhibit, or up-regulate these processes are shown in bold (modified from Crofton 2008). 



Mécanismes d’action de perturbateurs thyroïdiens



Etudes rapportant chez l’homme un effet des PCBs
sur la fonction thyroïdienne



Résumé des effets thyroïdiens potentiels des perturbateurs endocriniens chez 

le rongeur

• Hypothyroïdie: dioxines, furanes et PCBs

• Baisse des hormones thyroïdiennes : retardeur de flamme, effet 

inconsistant des phtalates (éventuellement stimulant)





Inclusions des patients dans l’étude Agricultural Health Study, 1993–1997. 

Female spouses of licensed pesticide applicators in Iowa and North Carolina who were part of the Agricultural Health Study and who 
also had thyroid disease and pesticide use data were included. For further analysis, the population was then divided into 4 groups: no 
thyroid disease, hyperthyroid, hypothyroid, and other.

Am J Epidemiol 2010;171:455–464



General Farm Characteristics and Pesticide Use Among Female Spouses by Thyroid 
Disease Status, Agricultural Health Study, 1993–2003a

Am J Epidemiol 2010;171:455–464



Am J Epidemiol 2010;171:455–464

• Cette étude montre une augmentation de 12% d’événements thyroïdiens dans la 
population exposése aux pesticides en comparaison de la population générale.

• L’événement le plus fréquent est l’hypothyroïdie notamment associé à l‘exposition aux
- organochlorés insecticides OR ajusté de 1,2 (95% intervalle de confiance (IC): 1.0, 

1.6)
- fongicides (ORadj 1.4 (95% CI: 1.1, 1.8) 
- mais non associés aux herbicides, organophasphatés, pyethroides et carbamates

• Le chlordane un organochloré (ORadj ¼ 1.3 (95% CI: 0.99, 1.7), le benomyl (ORadj ¼ 3.1 
(95% CI: 1.9, 5.1) le maneb/mancozeb (ORadj ¼ 2.2 (95% CI: 1.5, 3.3) fongicides et le 
paraquat, un herbicide  (ORadj ¼ 1.8 (95% CI: 1.1, 2.8) sont les produits avec l’OR le plus 
élevé vis à vis du risque d’hypothyroïdie.

• Le Maneb/mancozeb est le seul pesticides associé au duble risque d’hypo et 
d’hyperthyroïide (ORadj ¼ 2.3 (95% CI: 1.2, 4.4) and hypothyroidism. 



Conclusions : Ces résultats suggèrent un rôle des organochlorés et des 
fongicides dans l’étiologie des maladies thyroïdiennes





Risk Reduction of Thyroid Autoimmunity in the Individual Patient





Plot of regression coefficients [for thyroid volume vs. PCB congener concentration 
(x-axis) against those for FT4 serum concentration vs. PCB congener concentration 
(y-axis)



Conclusions: Cette approche expérimentale et statistique montre  que chez 

l’homme l’augmentation des taux circulants de Dioxine-like et PCBs influence la 

corrélation entre les taux de T4 libre et le volume de la thyroïde.





Objective: to determine whether serum concentrations of polychlorinated biphenyls 
(PCBs), hexachlorobenzene, p,p#-dichlorodiphenyl trichloroethane (DDT), o,p#-DDT, and 
p,p#-dichlorodiphenyl dichloroethylene (DDE) are associated with thyroid function during 
pregnancy. 
Methods : These compounds, as well as thyroid-stimulating hormone, total thyroxine, 
and free thyroxine, were measured in serum samples collected between October 1999 
and October 2000 from 334 pregnant women living in the Salinas Valley, California. 
Data were analyzed by multivariate linear regression. 
Results: After adjustment for covariates, 

- seven of the 19 PCB congeners detected in more than 75% of participants and 
the sum of those congeners were negatively associated with free thyroxine 
concentrations but not with TSH

- exachlorobenzene concentrations were negatively associated with both free 
thyroxine and total thyroxine. 

- PCB and hexachlorobenzene concentrations were strongly correlated, which 
hampered the authors’ ability to identify their independent associations with thyroid 
function. 





Conclusions

Les résultats de cette étude suggère que l’exposition aux  PCBs

et à l’hexachlorobenzène perturbe la fonction thyroïdienne durant la 

grossesse.





Regression coefficients for PCB-153 (<LOQ vs. >LOQ) and T4 (nmol/L), stratified for gender

1 Adjusted for thyroid gland problems, use of thyroid medication, and birth
weight. Caesarean section was constant and not included in the model.
2 Model A + additionally adjusted for gestational weight gain, gestational age,
parity, smoking, alcohol, maternal BMI, and maternal age at birth.



Conclusions

This study showed that DDE and PFAAs may be associated with T4 in a sex-specific 

manner. The study population was relatively small, therefore results should be

interpreted with caution, and confirmation from larger studies is warranted.



Vulnérabilité des enfants à l’effet des pesticides

• vulnérabilité des enfants qui ne sont pas de « petits adultes »

• sources: milieu urbain – alimentation – proximité du sol

• concentrations plus élevées des principaux pesticides dans les urines 

(organophophorés, et métabolites diethylthophosphate  et dimethylthiophosphate 

que chez les adultes

• conséquences connues sur les fonctions endocrines: 

– prémature pubarche ou puberté précoce

– cryptorchidies plus fréquentes (Hosie, 2000 – Longnecker 2002)

– cancers : tumeurs du SNC (RR = 2,4)

– dysfonction de la thyroïde

Vincent Garry Tox and Applid Pharmac 2004;198:152



Remarques et conclusions 

• Le niveau de preuve d’une relation entre exposition aux polluants

et pathologie de la thyroïde repose sur des analyses transversales de population

avec un niveau de preuve épidémiologiques encore faible

• Des études d’intervention devront être menées pour confirmer

le risque d’exposition aux polluants

• En attendant, comme pour le Bisphénol A le principe de précaution

devrait être appliqué sans attendre les réglementations européennes

pour la mère et l’enfant

Fonction thyroïdienne et perturbateurs endocriniens



Le principe de précaution


