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Objectifs

La sclérose latérale amyotrophique (SLA) est une maladie neurologique dégénérative qui atteint
les motoneurones. L'issue de cette maladie est toujours fatale et I'étiologie de la SLA est encore
méconnue. Des études épidémiologiques suggérent que des professionnels exposés a des
champs électromagnétiques basse fréquence (50 Hz) auraient un risque doublé de développer
une SLA. L'objectif de notre étude a été de déterminer, pour la premiére fois, si I'exposition du
modele transgénique de souris SOD-1 (qui développent les signes cliniques de la SLA) a des
champs magnétiques de 50 Hz est susceptible d'influencer la progression de la SLA.

La situation du sujet

Plusieurs études épidémiologiques ont indiqué que I'exposition professionnelle & un champ
magnétique basse fréquence 50 Hz pouvait étre un facteur de risque pour les maladies
neurodégénératives. L'association entre cette exposition et les maladies de Parkinson,
d’Alzheimer et la SLA a été recherchée dans des études de cohorte et de cas-témoins. Dés
1964, I'nypothése de I'existence d'un lien entre exposition professionnelle aux champs
magnétiques 50 Hz et SLA a été avancée par Haynal & Regli, 1964. Neuf cas sur 73 ayant
développé une SLA avaient travaillé en contact avec I'électricité contre 5 cas /150 témoins,
correspondant selon Deapen & Henderson (1986) a un risque relatif de 4,1. Depuis cette
période, d'autres études épidémiologiques ont rapporté une augmentation du risque relatif
(de 1,3 & 4,6) (Deapen & Henderson 1986; Gunnarsson et al. 1991; Davanipour et al. 1997;
Johansen & Olsen 1998; Savitz et al. 1998 ; Noonan et al. 2002; Hakansson et al.

2003; Park et al. 2005) dans le groupe d’employés le plus exposé aux champs magnétiques
basse fréquence. Quelques études n’ont pas mis en évidence une telle relation entre
champs magnétiques et SLA (Kondo & Tsubaki 1981; Feychting et al. 2003). Cing études
cas-témoins publiées entre 1986 et 2002 (Deapen & Henderson 1986; Davanipour et al.
1997; Johansen & Olsen 1998; Savitz et al. 1998; Noonan et al. 2002) ont montré la
prévalence de choc électrique ou la plus grande proportion de gens avec des emplois en lien
avec I'électricité.

De maniére globale, les études épidémiologiques semblent suggérer une augmentation du
risque chez les sujets exposés aux champs magnétiques 50 Hz. Cependant, une autre
approche complémentaire faite en laboratoire serait nécessaire pour confirmer ces données.

Méthodologies et Résultats scientifiques
Méthodologie

Des souris SOD-1 du Jackson Laboratories (Bar Harbor, Maine, USA) ont été utilisées dans
notre étude. Ce modele animal est le plus couramment utilisé notamment dans les études
d’essais thérapeutiques pour la SLA, et est connu pour développer les signes cliniques de la
maladie. Sept souris par groupe ont été exposées a un champ magnétique 50 Hz a l'aide de
Bobine de Merritt (EDF, France) (Fig.1A). Deux niveaux d’exposition (100 et 1000 uT) ont



été choisis sur la base des recommandations européennes de limites d’exposition (100 pT

pour le public, 500 uT pour les travailleurs)®. Les souris ont été placées dans des cages en

PVC (25 x 20 cm) et laissées libres de leur mouvement au cours de chaque session

d’exposition (Fig. 1B). L'exposition a commencé a I'age de 10 semaines, avant I'apparition

des symptdmes. Les animaux ont été exposés 2 heures/jour, 5 jours/semaine pendant 7
semaines. Un groupe de souris exposées de maniere factice (placées dans des bobines de
Merritt non alimentées) a été inclus dans le protocole.

L'évolution de la maladie a été suivie classiqguement en pesant les animaux une fois par
semaine et en évaluant la coordination motrice a l'aide du test du rotarod (15 tpm, 180 s
maximum) une fois par semaine jusqu’a I'incapacité de réalisation. Les animaux ont été
observés quotidiennement et sacrifiés éthiqguement lorsgu’ils n’étaient plus capables de se
MOUVOir.

Les résultats n’ont pas montré de différences significatives concernant le poids, le test du rotarod
et la survie. Nos résultats n'apportent pas la preuve de I'existence d’'un lien entre une exposition
a un champ magnétique 50 Hz et la SLA chez la souris SOD-1. Notre étude, en complément des
études épidémiologiques, doit apporter des éléments de réponse permettant d'évaluer le risque
de maladie neurodégénérative lié a I'exposition professionnelle a des champs magnétiques.

Fig. 1 Systéme d’exposition.

Le systeme d’exposition est composé de 2
séries de bobines de Merritt. La
température et le champ magnétique sont
controlés en temps réel pendant
I'exposition (A). Un second systeme permet
de réaliser les expositions factices en
parallele. Les souris sont placées dans des
cages en PVC, elles-mémes disposées au
centre du systeme d’exposition. Les souris
sont libres de leurs mouvements (B).

Résultats expérimentaux

Courbes de poids

Au cours des sept semaines d’'exposition, aucune différence de poids statistiquement
significative n’a été détectée pour I'ensemble des groupes testés (Fig. 2). A I'age de 18
semaines, les souris exposées a 100 uT présentent une perte de poids de 6 %. Les souris
exposées a 1000 uT ou de maniére factice (sham) montrent une augmentation de poids de 3

1 1999/519/EC: Council Recommendation of 12 July 1999 on the limitation of exposure of the general public to electromagnetic fields (O Hz to 300
GHz). Official Journal L199, 30/07/1999, p.0059110070.



et 5%, respectivement.
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Fig. 2 Courbes de poids
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Test du rotarod

Pendant la période d’habituation, a I'age de 9 semaines, aucune différence significative des
performances motrices n'a été mesurée entre les 3 groupes. Au cours des 7 semaines
d’exposition, les fonctions motrices ont paru étre meilleures dans le groupe exposé de
maniére factice comparé aux deux autres groupes. Néanmoins, les différences n’ont pas été
statistiguement significatives. Un déclin des performances motrices a été observé dans les
trois groupes a partir de I'adge de 16 semaines. Pour I'ensemble des groupes, les souris ont
été dans l'incapacité de réaliser le test du rotarod a I'dge de 20 semaines (Fig.3).
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Courbes de survie

Le temps de survie moyen pour le groupe de souris exposé de maniére factice (Sham) est
de 140,4 £ 4,5 jours, alors qu'il est de 140,1 + 2,0 et 142,1 + 3,3 dans les groupes exposeés
au champ magnétique 50 Hz respectivement a 100 uT et 1 000 uT (Fig. 4 et Table 1).
L’analyse statistique des courbes de survie n’a révélé aucune différence significative entre
les différents groupes de souris.
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Table 1 : Temps moyen de survie (+ S.D.) dans les groupes de souris Sham ou exposés aux champs
magnétiques 50 Hz (100 and 1000 uT)

Groupe Temps moyen de survie (jours)
Sham 140,4 £ 4,5
100 uT 140,1+2,0
1000 pT 142,1+£3,3
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Faits marquants

Cette étude a été la premiére a rechercher si des champs magnétiques de 50 Hz sont
susceptibles d'influencer la progression de la SLA dans un modéle animal.

Aucun effet significatif de I'exposition aux champs magnétiques (100 et 1000 uT) n’a été
observé chez la souris SOD-1 concernant le poids, les performances motrices et la survie
des animaux. Nos résultats expérimentaux suggérent donc qu’un champ magnétique de

50 Hz jusqu’a 1000 uT n’aggrave ni n'accélére la SLA et ne corroborent pas les résultats des
études épidémiologiques.

Nos travaux ont été cités dans le rapport 2009 du SCENIHR (Scientific Committee on
Emerging and Newly Identified Health Risks), comité scientifique en charge de I'’évaluation
des risques sanitaires et environnementaux au sein de la Direction Santé et Protection des
consommateurs de la Commission Européenne (DG SANCO). Le rapport conclut que
I'incertitude persiste pour le lien possible entre les maladies neurodégénératives et une
exposition aux champs magnétiques 50 Hz, ce qui justifie la nécessité d'études
supplémentaires. Deux revues parues depuis le début de notre projet MAALS (Hug et al.
2006 ; Kheifets et al. 2009) soulignent également que la relation épidémiologique persiste et
que les recherches sur la SLA en lien avec les champs magnétiques basse fréquence
doivent étre prioritaires. Enfin, I'hnypothése d’un réle des chocs électriques dans I'association
observée en épidémiologie reste a étre étudiée.
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