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Taux de cancers 
Pour 100 000 

Cancer du Sein Cancer Prostate 



Diabète Obésité 



Spermogramme 



Prévalence de l’autisme 

Herts-Piccioto L, Epidemiology 2009 



Bygbjerg, Science 2012 

 Maladies non-communicables (NCDs): 
• Obésité - Diabète and Cardiovasculaires; 
• Dégénératives ; 
• Inflammatoires ; 
• Allergie ; 
• Neuropsychiatriques; 
• Cancers… 



Pathologies 

Santé 
Fenêtre de vulnérabilité 

/ Opportunité 

Les 1000 premiers jours 

http://www.interimhealthcare.com/Franchise-Sites/ScrantonPA/Home-Care-Blog/January-2013/Tips-For-Healthy-Aging


Réponse prédictive adaptative 

Prêt pour l’hiver Prêt pour l’été 

Mélatonine Mélatonine 

Lee TM et al. Biol Reprod, 1989 

//upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/4/48/ComputerHotline_-_Soleil_dans_les_nuages_(by).jpg
http://www.animalsandearth.com/en/photo/view/id/26243-common-vole-microtus-arvalis-litter-in-nest-europe
http://www.animalsandearth.com/en/photo/view/id/26247-common-vole-microtus-arvalis-newborn-europe


Barker et al., 1993 

RCIU 

Retard de croissance intra-utérin (RCIU) 

• Insuffisance placentaire 

• Preeclampsie 

Syndrome métabolique 

(Hypertension,  
Diabète Type 2, 
Dyslipidemie…) 



Allaitement 

Angelsen NK, Arch Dis Child 2001 

Roze JC, BMJ Open 2012 

Singhal A, Lancet 2001 

Singhal A, Lancet 2004 

•  Obésité de l’adulte; 

•  pression artérielle chez 
adolescent; 

• Meilleur profil lipoprotéique 
chez adolescents; 

• Meilleur développement 
cognitif chez adolescents; 

Enfants prématurés 



Effet de 

l’allaitement 

maternel 

Roze JC et al, 2012 



Effet de l’allaitement 

maternel sur manifestation allergique 

Kramer M, Etude PROBIT, JAMA 2001 

http://jamanetwork.com/data/Journals/JAMA/4769/joc00933t5.png


Effet de l’allaitement 

maternel la fonction endothéliale à 30 ans 

Jarvisalo MJ,  Eur J Clin Nutrition 2009 

Améliore la réactivité 

vasculaire chez l’homme 



« Programmation » 
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DOHAD : « Origine Développementale de la Santé » 

Les premiers  
1000 jours de vie 



DOHaD :  
« Developmental Origin of Health and Disease » 
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Interactions Gène-Environnement  
Mécanismes épigénétiques Publications 



Epigénétique …  

ou rôle de l’environnement sur la génétique 





Régulation épigénétique controlée  
par l’environnement 

1. Micro RNA 



Impact des toxiques de l’environnement 

•  Alcool 
•  Tabac 
•  Métaux lourds: Mercure, Plomb, Cadmium 

 
•  Perturbateurs endocriniens:  

Substances 

interférant avec le 

fonctionnement du 

système hormonal 



Plastifiants (Phthalates) 

« Google » type 

glasses 

Funded by ANSM 

Fischer CJ, J Paediatr Child Health. 2013  



• Plastiques durs de type polycarbonate, et des résines époxydes (boîtes de 
conserve) 

• Législation :  

– 2013: interdit dans les contenants alimentaires pour enfants < 3ans 

– 2015: interdit dans tous les plastiques alimentaires 

 



Les phtalates 

 

… 

http://www.lexpress.fr/diaporama/diapo-photo/actualite/environnement/ou-sont-les-phtalates_990759.html?p=9#content_diapo


Parabènes 

•  Antioxydants pour alimentation et cosmétique  



Pesticides 
Insecticides, herbicides, fungicides 



Pesticides dans le méconium 

Etude Meco-Expo, 2014 Picardie 

Pas de corrélation avec AG, PN, RCIU, PC 



Phyto-oestrogènes:  

isoflavones 

Graines de soja 

Graines de lin, luzerne 

Métabolisme par bactéries intestinales 



Désodorisant 
spé. WC 

Pollutions chimiques 
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• Liens entre exposition aux perturbateurs endocriniens (cc urinaire, 
mode de vie) et : 

• Déficit de l’attention 
• Autisme 

Effets de la crème 
solaire pendant la 
gestation sur le 
développement 
neuro-moteur 

• Crème solaire et développement psychomoteur 

Axelstad M, Toxicol Applied Pharmacol 2011 

• Exposition aux perturbateurs endocrininens et comportement 

De Cock M, Acta Paediatr 2012 



JCEM, 2012 

Concentration urinaire de Bisphénol A et Poids 



Limiter les polluants 

dans l’alimentation 

- Aliments frais ou congelés 
plutôt qu’en boites de conserve 

- Laver / rincer légumes et fruits 

- Eviter les plats préparés 
réchauffés au micro-onde 

- Cuisiner à feu doux; 

- Récipients en verre plutôt 
qu’en plastique 

Quelles recommandations  
pour la femme enceinte  

ou qui allaite ???? 



 Recommandations pour les femmes enceintes ou qui allaitent: 
 
 

 Eviter les travaux dans une maison ancienne 
 Bien aérer pendant et après les travaux (Composés Organiques Volatiles): 

 Peintures; 
 Meubles agglomérés; 
 Vernis; 
 Colles,  
 Tenture 

 Préparer la chambre de bébé > 3 mois avant la naissance (« dégazer » le lit de 
bébé quelques mois avant son arrivée) 

 Précautions : port de masque et de gants.  

 
 

 

La future maman doit éviter de participer aux travaux 
d’aménagement de la chambre du bébé 

Aménagement de la chambre de bébé 



L’étiquette « Émissions dans l’air intérieur » : indique le niveau d’émission du 

produit en polluants volatils dans l’air intérieur d’une pièce  

 Les produits d’entretien et les désodorisants ne sont pas concernés 

Conseils – Le nouvel étiquetage 



Limiter les polluants 

dans la chambre de bébé 

• Aérer la chambre du bébé 
(10 min), 2x/j; 

• Peintures A ou A+ 

• Eviter insecticides,  

• Eviter parfum d’intérieur, 
bougies, tabac ! 



Limiter les polluants 
en choisissant les produits 
cosmétiques 

• Limiter l’utilisation de 
cosmétiques pendant la 
grossesse et l’allaitement 
(crème hydratante, solaire, 
parfum, spray cheveux, 
vernis à ongle, colorants); 

• Eviter les sprays; 

• Crèmes labélisées, sans 
parabens; 



Troubles  
du comportement 
À l’âge de 5 ans 

(social, hyperactivité, 
anxiété) 

Anxiété maternelle 

CONSEQUENCES DU STRESS MATERNEL  

A LONG TERME ? 

Early Human Dev, 2011,87;565-570 



Situations à risque en perpartum 

Extractions 

Taylor, Lancet 2000 

http://www.aly-abbara.com/livre_gyn_obs/images/forceps_suzor.html


Situations à risque en période néonatale 

 Stimulation nociceptives :  
 Prématurité 

 Prise en charge chirurgicale 

 

 

 

 
 

 
Etude EPIPPAIN  (Carbajal R, JAMA 2008) : 16 procédures / j dont 12 douloureuses par jour 

 

Absence d’analgésie pour : 

• 79 % des gestes douloureux 

• 93% des gestes stressants 



CONSEQUENCES à long terme 
Fœtus humain 

Cortisolémie nouveau-né, 
p<0.0001 

Cortisolémie  

à 8 semaines 

Gitau R, Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol, 2001 

Miller, N.M., BJOG. 

Modifications des réactions 
ultérieures à la douleur en 

fonction du type de naissance 



Anna Taddio,  Lancet 1997 

Conséquences à long terme 
Comportement à la douleur 

Vaccination 6 mois  
après circoncision 



 

Raton nouveau-né 

 
    

 

CONSEQUENCES à long terme 
SNC  

Stress nociceptif 

Modification du  

comportement  

à l’âge adulte 

Modification structurale  

de la moelle épinière, SNC 

Anand KJS, Physiol Behav, 1999 

Anseloni V, Neurosciences, 2005 

Bhutta A, Physiol Behav, 2001  

• Modification des seuils de perception de la douleur 

 

• Modification de l’anxiété 

 

• Augmentation de l’appétence à l’alcool 

 

• Diminution expression Fos au niveau cortical 



 V Emmanuelli, V Bot Robin, I Dutriez, V Debarge, 2014 

Excès de poids  

à l’âge adulte 

      

0

100

200

300

400

500

600

Poids 

(g) 

CONSEQUENCES à long terme 
Cardiométaboliques 

0

5

10

15

20

25

30

35

40

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20

P
o

id
s

 (
g

)

Age en jours

Protocole douleur chronique

DC

TDC

TM

*

*

*

*

*

RCIU pendant période de stress 

périnatal 



Etude “NEOPAIN” 

• OBJECTIF: Savoir si morphine réduit le risque de 
décès, d’HIV (Grade III or IV), et les LMPV  chez 
l’enfant prématuré sous VMC 

 

• Méthodes:  
– Enfants prématurés VMC : en aveugle, placebo 

(N=414) ou morphine (N=406).  

 

 
 (The NEOPAIN Multicenter Trial Group. Lancet 2004) 





Etude “NEOPAIN” 

• Arch Dis Child, 2008 

– Age à l’autonomie alimentaire (n=898): 

• Placebo : 17j ; Morphine : 20 j ; p< 0.001 

– Age au début de l’alimentation entérale  

• Placebo : 4j ; Morphine : 5j ; p < 0.001 

• Am J Perinat, 2007 
– Score neuromoteur à 36 S APC : inférieur dans le groupe 

Morphine 

• Pediatrics, 2005 
–  Durée O2, CPAP, HFO : plus élevée dans le groupe Morphine 

 



Sédation – Analgésie :  
impact à long terme 

Duerden, Ann Neurol 2016 

Croissance postnatale 

Hippocampe (RMN) 



Prévention / Prise en charge de la 
douleur chez le NNé 

• Evaluation de la douleur / inconfort : EDIN 

• Limiter le nbre de procédures douloureuses 
– Aspirations trachéales / prélèvements sanguins 

– Evaluer risque / bénéfices 

• Distinguer Douleur / Inconfort (attention à l’EDIN) 

• Mesures non pharmacologiques 

• Saccharose / succion : piqures / IV / KT 

• Morphiniques pour traitement de la douleur 
prolongée et en prévention des procédures 
invasives 



Stratégies  
comportementales 

Swaddling : a systematic review, 2007         

  
   
   

• Retour à FC et SaO2 de base plus rapide chez le 
nouveau-né prématuré / installation dans un nid 



Stratégies comportementales 
• Peau à peau 
 (15’ à 30’ avant) 
   
   

Gray, Pediatrics,2000 



Stratégies comportementales 

• Succion non nutritive +++ 
–   Diminue les manifestations 

douloureuses     

–  Synergie avec les solutions sucrées 

    

 



Stratégies comportementales 

• Solutions sucrées 
– Saccharose 24% 

– Glucose 30% 

– Lait mère 

• 2 minutes avant le geste 



Obésité maternelle 

Obésité 

Diabète 

Pathologie métabolique 

Whitaker Pediatrics 2004; Boney Pediatrics 2005 



Adane AA, International J Obesity 2016 

Association obésité maternelle  

et trouble des apprentissages/comportement   



Association obésité maternelle  

et trouble des apprentissages/comportement 

Causes ?   

• Effets de l’environnement psycho-social; 

• Mode de vie; 

• Complications de la grossesse et de la période 

néonatale : HTA, pré-éclampsie, hypoglycémie, mal 

adaptation vie extra-utérine,…; 

• Environnement familial et domestique; 

• Allaitement maternel (Rasmussen 2004, Oddy 2006): 

•  échecs (moins de prolactine) 

•  Durée 

• Inflammation et stress oxydant; 

• Programmation épigénétique ; 



Pathologies 

Santé 
Fenêtre de vulnérabilité 

/ Opportunité 

Les 1000 premiers jours 

http://www.interimhealthcare.com/Franchise-Sites/ScrantonPA/Home-Care-Blog/January-2013/Tips-For-Healthy-Aging


L’activité physique 

Brankston G, Am J Obstet Gynecol, 2004 

L’activité physique réduit: 
• la prise de poids 
• le diabète gestationnel 
• la macrosomie 
• la dépression du post-partum 



Prolifération des cellules 
De l’hippocampe 

Lee HH, Brain Dev. 2006 

Exercices en piscine et développement psychomoteur 



Anderson et al. Attachment security and obesity in US preschool-aged children. 
Arch Pediatr Adolesc Med. 201;165:235-42 

Attachement 
 « secure » 

 ↓ Obésité 

+

Neurones 
Ocytocine

• Contact peau à peau
• Regard de l’enfant
• Consolabilité
• Ajustement postural

Circuit de la récompense : 
motivation / renforcement +



« PROXIMITE » 
Contact 



Neurones  
Ocytocine 

• Lien mère – enfant 
• Prendre soins de son enfant   

Amygdale / HPA 
•↓  stress,  
•↓ colère 

- 



« Programmation » 

Fenêtre de vulnérabilité 

Santé / Maladies 

non 

communicables 

Santé de  

L’adulte 

Activité 

Physique 

Sédentarité 

Stress 

Microbiome 

Nutrition 

Toxiques 

Précarité 

Facteurs 

environnementaux 

DOHAD : « Origine Développementale de la Santé » 

Les premiers  
1000 jours de vie 



Déficit en Vitamine D pendant 

grossesse (CC < 50 nmole/l) 

• Pathologies de la grossesse: 
–  Pré-éclampsie; 

–  Diabète gestationnel; 

–  Vaginose; 

 

• Pathologies de l’enfant et de l’adulte: 
–  « Petit Age Gestationnel » (PAG); 

–  pathologies allergiques; 

–  diabète type I 

–  pathologies cardiovasculaires à l’âge adulte ( mal-
programmation axe rénine-angiotensine-aldostérone) 

–  insulino-résistances à l’âge adulte 

 Dawodu, Intern J Women Health 2013 



Supplémentation en Vitamine D  

pendant grossesse 

•  CC de vitamine D chez la mère et l’enfant; 

•  Carence en Vitamine D chez la mère et l’enfant; 

•  « Petit pour Age Gestationnel » (PAG) 

Cochrane, 2012 



Litonjua A, JAMA 2016 

Effets de la supplémentation en VitD pendant la grossesse 

Moins d’asthme à 3 ans 



Recommandations  
 

 
  

 

 
  

 

 
 

« Rappel du repère PNNS :  

poisson au moins deux fois par 

semaine, frais, surgelé ou en 

conserve, dont au moins un 

poisson gras (maquereau, 

sardine, etc.) » 



AJOG, 2014 



Wyrwoll C, Endocrinology 2006 

Prévention de l’HTA 
par les Oméga 3 

Régime 
standard 

Régime 
Oméga 3 

Alimentation maternelle 



Manger bio ?  

Pourquoi ?  : 

- ↓ exposition pesticides, fungicides; 

- Plus de polyphénols antioxydants; 

- Geste écologique / Développement durable; 

- Bénéfices pour la Santé ?  

- Principe de précaution (effet « cocktail ») 

- Mycotoxines ?  

- Mieux tomates non bio que frites bio ! 

 

 



• Promotion allaitement maternel; 
• Culture de la bienveillance, accueil;  
• Favorise le bien-être; 
• Renforce les interactions précoces 

Préservation du Capital Santé 



Allaitement 

↑ Ocytocine 

↑ liens d’attachement  
mère-enfant 

↓ Anxiété 

↓ Dépression 

↓ réponse  
au stress 

↑ adaptabilité  
à l’environnement  



FHU « 1000 Jours pour la Santé »

Jeanne de Flandre
Hôpital Universitaire

Mère-Enfant

Plasticity of post-natal 
brain

V Prevot

Nutritional modulation of 
inflammation

F Gottrand

Perinatal environment and 
Health

L Storme

Perinatology & 
toxic risk

V Bach

Gamétogénèse 
et qualité du 

gamète 

V Mitchell

Emotion & 
Conscience

P Thomas

Interdisciplinary 
research, 

therapeutic 
innovation

P Odou

Prevention of the 
consequences of 
Mother-Child infection

A Duhamel

Impact of chemical
environment on the 
health

JM Lo Guidice

Expérimentale Clinique Epidémiologie

+ Pediatric Clinical Investigation Center



Les « 1000 premiers jours de vie »: 
Une fenêtre d’opportunité pour notre Santé future 

Réduire l’exposition 
aux toxiques  

Work package 1 Work package 2 Work package 3 

 

Comment  
notre mode de vie  
 -nutrition, activité,  

Allaitement-  
préserve  

notre Santé future 

 

Le bien-être au cours 
des 1000 premiers jours 
de vie pour promouvoir 

notre qualité de vie 
future 

to 

From  
 

Society 

WP4 – « Prévention pour la Santé » 

Programme d’éducation à la Santé pour prévenir  

les maladies non communicables de l’adulte 

Research 

WP5 – « Education pour la Santé »  

Nouveaux outils d’enseignement pour diffuser les connaissances  

sur l’origine développementale de la Santé 



Attention à mon environnement !:  
Je suis entrain de programmer mes 

systèmes homéostatiques !!! 


