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Le Trouble du Spectre de l’Autisme (TSA)

Comportements répétitifs et
intérêts restreints

Altération interactions sociales et
Diade autistiquecommunication

• Prévalence :1̴,2% (aujourd'hui).

• Les causes semblent être multifactorielles : génétiques (+ 100 gènes) et environnementales.

• Anomalies dans le développement du cerveau :
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Symptômes gastrointestinaux chez les patients TSA

• 70 % des enfants atteints de TSA présentent des symptômes gastro-intestinaux (diarrhée,
constipation, ballonnements, douleurs abdominales). Lai et al. 2014 Gan et al. 2023

Altération de la connectivité et de
l'activité neuronaleSystème nerveux central

Symptômes comportementaux

Système nerveux entérique
Symptômes gastro-intestinaux

Microbiote
intestinal
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Impact de l’axe-microbiote-intestin-cerveau

-Altération du comportement
-Troubles digestifs

Gonzales et al. 2021 Hughes et al. 2018

Xiao et al. 2021
Personnes avec un

TSA
Microbiote altéré

Altération de la connectivité et
de l'activité neuronaleSystème nerveux central

Symptômes comportementaux
Médiateurs :
- Métabolites
- Composés membranaires
- Vésicules extracellulairesMédiateurs ?Remodelage du SNE (molécules de

connectivité neuronale)

Système nerveux entérique
Symptômes gastro-intestinaux Microbiote

intestinal
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Vésicules Extracellulaires (VEs)

• Produit par tous les types de cellules, y compris les bactéries.

• Libération dans l'environnement extracellulaire.

• Transport de molécules de signalisation (protéines, acides nucléiques,
lipides) = transporteurs de messages, Encapsulation (protection contre la
dégradation).

• Participer à la communication entre cellules et organes.
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Hypothèses et objectifs

Hypothèse générale :
Les vésicules extracellulaires (VEs) du microenvironnement
intestinal pourraient être des médiateurs entre le microbiote
intestinal et le tube digestif, et contribuer aux troubles gastro-
intestinaux associés au trouble du spectre de l’autisme.

Objectifs :

• Étudier le rôle des vésicules extracellulaires fécales de personnes
TSA et témoins sur le système digestif.
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Caractérisation des vésicules extracellulaires fécales

CTL
VEs fécalesCentrifugations +

Filtration +n=9

Ultracentrifugation

ASD

n=15

Cohorte de patients adultes atteints
de TSA (sans déficience intellectuelle)

Analyse Métabolomique 7



Démarche expérimentale

VEs fécales CTL
CTL

n=9
Ø Impact sur les fonctions

digestives in vivo et le
système nerveux

Souris CTL

Souris TSA

entérique.VEs fécales TSA
ASD

n=15
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Impact des vésicules sur les fonctions digestives

Temps de transit total Dosage NO

Gavage avec un colorant
(Rouge carmin)

Crotte rouge

• Les VEs de patients TSA modifient les fonctions digestives et la production de NO.
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Impact des vésicules sur les neurones entériques

CTL TSA
VEs

Culture de neurones entériques purifiés

Imagerie calcique

CTL ASD

• Réponse plus soutenue pour les
neurones traités avec les VEs TSA.

• Augmentation production NO des neurones
entériques traités avec les VEs TSA.
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Conclusions

1
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Profil des VEs fécales différent entre individus CTL et TSA.

VEs fécales TSA • Accélération du transit

• Impact de la voie neuronale
nitrergique :

Personnes
avec un TSA

Ø Production du NO

• Les VEs pourraient être des médiateurs entre le microbiote et le tube digestif, en ciblant la voie
neuronale nitrergique.

• Les VEs pourraient participer aux troubles digestifs associés aux TSA.
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