Accompagnement global et
systémique des troubles TSA / TDA :
Révons un peu!
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-Quel serait un accompagnement ideal ?

-Pourquoi ?

-Comment?
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Qu'est-ce qu'une approche systémique GLOBALE @2
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Trajectoire

Pole
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Joie, bien-étre,
sommeil réparateur,

Le désir de faire,
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Sécurité intérieure
Respect / Rythme
Interactions sociales
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Une boite grise au milieu...
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Un accompagnement global, pluridisciplinaire qui integre toutes les dimensions
d'une personne n'est pas completement le modele de référence aujourd’hui.

Le « pble physiologique » est peu exploré mais surtout n'est pas reconnu
comme un facteur clé de succes dans I'évolution des personnes TSA/TDA

Accompagnhement
Physiologique

Individualisé

IRM
Tests génétiques
EEG
Analyses « basiques »




(1 -]3p{ WrrRoDUCTION ]
Régulation du Systeme L'état de la fluidité
Nerveux Autonome (SNA) Evaluation des membranaire
Nerf vague Carences
Communication cellulaire « Surcharges » / toxines

Neurofransmetteurs, neuropeptides... T

Réflexions sur le
systéme immunitaire
Infections persistantes
Réactivations virales

L'éja’r inflammatoire
A un instant « t» "

Pole
physiologique Les microbiotes

Etat du systéme digestif
De la bouche al'anus <«

Parasites
Champignons
Bactéries

v
Qualité de la fonction g S~ WUS
Surénalienne, thyroidienne ! Métabolisme énergétique et
Axe hypothalamo-hypophysaire Mitochondriale
Systémes endocriniens Méthylation
- Métabolisme du soufre R
La génétique L'épi-génetique
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Conséqguences :
-Informations contradictoires
-Pas de véritables réflexions médicales pluridisciplinaires coordonnées
(un endocrinologue, un immunologue, un neurologue, un interniste,
un gastro-entérologue, un micro-nutritionniste, un diététicien...
autour de la méme table)

-Confusion pour les familles, pour les personnes

-Priorités qui ne sont pas toujours les bonnes 2

-Les familles, les personnes doivent assumer des choix, des arbitrages
sans soutien robuste
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On part de la personne, de ce qu'on observe, connait, systeémes
par systémes / anamnese

Antécédents familiaux

Alimentation/environnement Histoire foeto-maternelle
Troubles du comportement Histoire neo-natale
alimentaire o
Histoire

« développementale »
Changements brutaux,
regressions

Systeme digestif

Sommeil

Troubles du comportement

Immunité/infections :
Ou, quand, comment

Systeme nerveux Systémes endocriniens

problémes cutanés Systemes ostéo-musculo-articulaires

Troubles moteurs / dyspraxies
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On integre les informations pour définir une stratégie d'accompagnement :
Priorités :

-Lever les carences vitaminiques : A, D, E, C, B1, B2, B3, B4, BS5, B4, B8, B9, B12
-Lever les carences minérales : Mg, Zn, Se, Ca, |, Fe, Mo

=> Attention au Fer / biofilm / dysbiose

=> Atftention & la balance Cu/In

-Lever les carences en acides gras essentiels : EPA, DHA

-Définir I'alimentation la plus ajustée en partant des observations cliniques,
de I'état du systeme digestif, du sommeil : SGSL, le moins de sucre et + 2

-Se donner du temps pour voir une évolution entre le travail sur les carences
et les changements alimentaires




L' ALIMENTATION = dialogue de sourds ]

(1]

L'alimentation est un des leviers le plus puissant, avec le mouvement, pour
« apaiser » un état physiologique
dégradé et pour rester en santé

Porte d’'entrée majeure pour pouvoir agir sur :
|

-le confort digestif (une selle/], pas d'encoprésie, pas de diarrhée...)
-la douleur
-la concentration
-les troubles du sommeill
-les tfroubles du comportement
-la fatigue

L'alimentation est nofre ancrage sur de nombreux plans mais surtout
physiologique : on se construit, se renouvelle a partir de ce que I'on ingere.
Ce sont les briques de I'édifice |
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LALIMENTATION : UNE SOURCE DE POLLUTION ET D’INFLAMMATION DIGESTIVES

De nos assiettes a notre intestin : des expositions quotidiennes qui agressent, déséquilibrent et enflamment

I P )
1. SOURCES ALIMENTAIRES DE POLLUTION | 2. IMPACTS SUR LINTESTIN ET LE MICROBIO , 4. CONSEQUENCES A DISTANCE
ET D'AGRESSION DIGESTIVES (SYSTEMIQUES)

Aliments ultra-transformeés
Stress oxydatif
Excés de radicaux libres

et additifs Altération de la barriére Inflammation systémique de bas grade
a @ intestinale
et baisse des défenses

Diffusion des médiateurs inflammatoires
dans tout l'organisme.

« Emulsifiants (E 433, £ 466...)
+ Colorants, ardmes, conservateurs

T perméabilité intestinale

« Edulcorants artificiels (aspartame, ("leaky gut”) antioxydantes
sucralose...} : Impacts neuropsychiques
Graisses de mauvaise qualité Fatigue, brouillard mental, anxiété,
et cuisson A haute température y - Dysbiose Activation immunitaire dépression, traubles du sommeil.
= Graisses saturées et trans Diminution de la diversité Stimulation chronigue du
'O “ bactérienne et déséquilibre

» AGE (produits de glycation avancée)
HAP [hydrocarbures aromatiques
polycycliques)

du microbiote

athérosclérose, hypertension.

systéme immunitaire Maladies métaboliques
de la mugueuse et cardiovasculaires
Insuling-résistance, diabéte de type 2,

o i 1 ﬂ. LU E e Inflammation locale
et excés de glucides raffinés < et métabolites délétéres i ; . Troubles immunitaires
* Pics glycémiques ﬁ’ LPS, ammoniaque, amines EL_WG‘“:":‘:S “'::';‘;"';Wt“““ et auto-immuns
2 . e , TNF-a, IL-1f...]
= Fermentation excessive ::;Tgenes -TGC !:: e)oc]és Polyarthrite rhumatoide, thyroidite
. . ‘origine d'irritations, o P
Contaminants chimiques g de Hashimoto, psoriasis...
et résidus de pesticides
e Pesticilas: he i ier 3. INFLAMMATION DIGESTIVE CHRONIQUE Risque accru de cancers
+ Métaux lourds [plomb, cadmium...} Conséquences locales Notamment digestifs (célon, estomac)
* Perturbateurs endocriniens (bisphénals...} « Ballonnements, douleurs, transit perturbé, reflux, dyspepsie via l'inflammation chronique.
Al | = Syndrome de |'intestin irritable (SI1) ’ iérstiondell 1ité de vi
€00 » Maladies inflammatoires chroniques de l'intestin (MICI : Crohn, RCH) Altération de 3 qua e vie
= Iritant direct de la mugueuse * Intolérances alimentaires, hypersensibilités et de la longévité
dulgesmlve et modificateur du Energie réduite, vieillissement accéléré,
microbiote = qualité de vie diminuée.
. g 5. DES SOLUTIONS ALIMENTAIRES POUR PROTEGER L'INTESTIN ET LIMITER LINFLAMMATION
Pauvre en fibres et en aliments
protecteurs Aliments bruts, Riches en fibres Prabiotiques Bonnes graisses Hydratation Limiter les toxiques
« Faible apport en fibres, polyphénols, peu transformés # et prébiotiques a et aliments fermentés et antioxydants et hygiéne de vie alimentaires.
oméga-3, antioxydants A P L . .
« Appauvrissemert du microbiote ::':':‘ié:::"":e,‘;z'; Légurnes, fruits, guminewses, | Yaourt, kéfir, chou fermenté, Oméga—?, huile d' ohfte vierge, Eau, activité physique, Réduire }Jltr.j—tlansbrmés.
céréales complétes, graines. miso, kembucha... noix, poissons gras, épices gestion du stress, sucres ajoutés, alcool,
\ et de saison. (curcuma, gingembre...). sommeil de qualité, pesticides, additifs. |
ELEMENTS BIBLIOGRAPHIQUES SELECTIFS
Aliments ultra-transformés et additifs Graisses de mauvaise qualité Sueres ajoutés Pesticides et contaminants chimiques Aleool ion et
« Chassaing B. et al, Dietary emulsifiers impack the mousegut % CUisSOn & haute température et exceés de glucides raffinés = Cox SR, etal. Pesticides, the gut microbiome and = Mutlu EA et al. Alcohol and the gutiver axis.  + Fyrman D. et al. Chronic inflammation in the
micrebicta promaoting colitis and metabolic syndrome, » Coughlan MT. et al. Advanced glycation end products » Deopurkar R, et al. Sugar, inflammatien, and immunity: ‘common non-communicable diseases. Aleohol Res. 201638(2):155-161 etiology of disease across the life span
Nature, 2015;519{7541):92-96. and t.heirrukin inflammation and chronic disease. The rele of added sugars in the diet. Int J Mol Sci. 2020;21(24):9515. + S2abo G. Alcohal’s effect on gut permeability. Nat Med. 2019;25{12):1822-1832
« Monteire CA. et al. Ultra-processed products are becoming Nutrients. 2015,7(1;1-10. Front immunol. 2021;12:697509. « Ranciére F. et al. Food additives, contaminants Aleohol Res. 2015;37(2):169-184. « Cani PD et al, Gut microbicts and
dominant in the global food system. Obes Rev, « Zhang . et al. Dietary advanced ghycation end products o Imamura F. et al. Consumption of sugar sweetened and other chemicals as potential contributors inflammation: actors or targets?
2019:20 Suppl 2;21-28, and risk of chronic disease. Mol Nutr Food Res. beverages, artificially sweetened beverages, and fruit ‘to the intestinal dysbiosis and chronic inflammaticn. Nar Rev mmunol. 2017;17(10):608-620.
2017;61(3):1600911. juice andi risk of type 2 disbetes. BMI. 2015;351:h3576. Nutrients. 2021;13(61:1967,

Ces références sont données a titre informatif et ne remplacent pas I'avis d'un professionnel de santé

Source : S.Bennet
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Réduction
Sans Gluten-Sans Lait Et selection des
SGSL ou GFCF Amidons
Contrdle insulinique
SUCRES
Phosphates T « AGE % ,
* A Bas en phenols
Oxalates /salicylate
. « Feingold diet »
istarmine/ Alimentation
IsSilamine particuliere Colorants
Tyramine o TSA/TDA ™ | Conservateurs
Aliments « riches en » A
et favorisant Sulfites
production / libération - ~
Intolérances l \ Mycotoxines

FODMAPs Alimentaires

oeufs

individuelles Lectines | | cgtogene
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Axe microbiote—-phénols—sulfation et impact potentiel sur le cerveau dans I'autisme
Modele intégratif basé sur des données expérimentales et cliniques

(o)e/e]ofc[e[e]e]o

Sources fréquentes :

+ Fruits et légumes colorés

« Thé, café, cacao, chocolat

+ Epices (clou de girofle,
cannelle, curcuma)

+ Huiles, olives, vin rouge

|
Certaines bactéries produisent
| des métabolites phénoliques
(ex. p-crésol, phénol, indoles)

-~
o Alimentation ( 9 Microbiote intestinal e Absorption et circulation
Apport en composés | Métabolisation des phénols Les métabolites phénoliques
phénoliques par les bactéries intestinales passent dans la circulation

| porte puis systémique
o* Lo Lot
- > »

Exemples de métabolites :
+ p-crésol (4-méthylphénol)

+ Phénol

) + Indole, skatole

Méthionine —» SAMe —> SAH —> Hon

!

Méthylation
(cellulaire, ADN,
neurotransmetteurs)

Dysbiose intestinale

o o~ * Surcroissance de bactéries
‘4‘/“‘3 productrices de phénols
L\.?@‘ © | « Perméabilité intestinale +

— « Inflammation locale

+ Acides phénylpropionigues

Chez certaines personnes

avec TSA :

» charges plus élevées de
métabolites phénoliques

» marqueurs de dysbiose
intestinale

Nécessite :

o Sulfation hépatique
(détoxification)

Les phénols sont détoxifiés par
sulfation (phase II)

Phénol Phénal-sulfate’
(ex. p-erésol) PST {inactif)
CH

(Sulfotransférases) -080;
5
Hy 3

+ Sulfate (SO,*) issu du métabolisme
du soufre

« Donneur universel : PAPS

+ Enzymes : sulfotransférases
(ex. phénal-sulfotransférases, PST)

A
A T I
Métabolisme du soufre : de la méthionine au sulfate !
. !
v Transsulfuration > Cy S Cy Sulfite Sulfate |
(vitamine B6) / \ (80,%)
Glutathion Taurine
(antioxydant majeur)  (fonctions variées)

Facteurs pouvant perturber la sulfation et favoriser I’'accumulation de phénols

Faible apport en nutriments clés

@
@

- Vitamines By, By (folates), B4z :
méthylation et transsulfuration
+ Molybdéne : cofacteur
des sulfites oxydases.

Stress oxydatif et inflammation

- Consommation accrue
de glutathion

+ Moins de soufre disponible
pour la sulfation

Charge élevée en phénols
= Alimentation riche en phénols
» Médicaments ou toxiques
nécessitant sulfation

~ Activation immunitaire

Références clés : 1) Hsiao EY, Patterson PH, et al. Cell. 2013;155(7):1451-1463. 2) Altieri F, Delorme C, et al. J Autism Dev Disord. 2011;41(10):1347-1358.
3) Berton L, Lledo PM, et al. Microbiome. 2021;9:157.

Source : S.Bennet

Variations génétiques
« Polymorphismes des génes de
sulfotransférases (SULTs)
+ Variations des enzymes
du métabolisme du soufre

' e Impact sur le cerveau
et le comportement

Si sulfation insuffisante —
accumulation de métabolites
phénaliques

Effets potentiels décrits :

+ Modulation des neurotransmetteurs
(dopamine, sérotonine, GABA)

« Stress oxydatif et neurcinflammation

« Altération de la signalisation
neuronale et de la plasticité

- Effets comportementaux
(anxiété, interactions sociales,
répétitivité, etc.)

Utilisations du sulfate (SO, *°)

+ Sulfation des phénols, médicaments,
hormones, neurotransmetteurs

+ Synthése de protéoglycanes
(héparane sulfate, chondroitine sulfate)

« Fonctions structurales et
développementales

—» Flux métabolique

=== Approvisionnement
(sulfate vers sulfation)

PST : Phénol-sulfotransférases

PAPS : 3'-phosphoadénosine-5'-
phosphosulfate

SAMe : S-adénosylméthionine

SAH : S-adénosylhomocystéine

ROS : Espéces réactives de 'oxygéne
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Source : S.Bennet

TSA : HISTAMINE & METHYLATION -

COMPRENDRE LES 2 PROFILS CUNIQUES

Deux déséquilibres opposés » Des manifestations différentes « Des approches personnalisées

PROFIL 1 - HISTAMINE ELEVEE / HYPOMETHYLATION

PROFIL 2 - HISTAMINE BASSE / HYPERMETHYLATION

h it

Tendance a l'excitation, a I'inflammation et & la réactivité Tendance a la sou: a I'hyper é interne
MECANISME \ \ MECANISME
ETAT CEREBRAL i ETAT CEREBRAL
Hypuméthyhﬁon ~ Hyperm!.ﬂlyidhm
1 activité HNMT Hyper-excitation T activité HNMT Sous-stimulation
' ™ neuro-inflammatoire 1 relative
L dégradation 1 dégradation N
de Ihistamine = ~ de Phistamine s Moins d'ével,
libération / dégradation plus de fatigue
Histamine 1 Shitaning t Histamine | | de Ihistamine mentale

POINTS CLES A RETENIR l

Histamine = neurotransmetteur
clé pour I'éveil, I'attention,
I'immunité et la digestion.

Méthylation équilibre

Ia production et la dégradation
de I'histamine (via HNMT).

L B

 HISTAMINE ELEVEE / HYPOMETHYLATION

Q

+" Troubles digestifs importants.

+ Signes cutanés / pseudo-allergiques
+ Aggravation aprés certains aliments
+ Fluctuations rapides

méthylés

+ Réponse aux antihistaminiques

INDICES CLINIQUES LES PLUS DISCRIMINANTS

HISTAMINE BASSE / HYPERMETHYLATION
W Fatigue mentale, anxiété intériorisée

+/ Mawvaise tolérance aux compléments

«" Hypersensibilité émotionnelle marquée

Les profils peuvent se
Y e 0 ) mélanger ou évoluer dans
« Agitation, irritabilité, crises, hypera + Anxiété intérieure, hypersensi otionnelle
Agitation, irritabilité, crises, h ctivité - i P9 ANXI€té intés hy ibilité émotionnell o tampt.
- Réactions explosives, imprévisibles P “@’ - COMPORTEMENT - Réactions intenses mais plus internes
Intestin # cerveau :
« Difficulté d'endormissement ‘ « Fatigue, somnolence possible histamine intestinale (DAO,
+ Réveils nocturnes fréquents * Sommeil non réparateur microbiote) # histamine
+ Sommeil léger SOMMEIL + Besoin de plus de repos cérébrale (HNMT).
+ Hypersensibilité sensorielle franche U:l))) . & @ + Hypersensibilité émotionnelle @ D Toujours croiser : symptomes
+ Bruit, lumiére, textures, odeurs + Empathie intense, facilement submel + alimentation + tests
SENSORIEL
— — + réponse aux interventions.
* Attention dispersée Q " « Difficulté de focus soutenu Q
+ Impulsivité, hyperfocus sur certains sujets 5 ATTENTION + Réveur, baisse de motivation 5
° & COGNITION ° MARQUEURS UTILES
E D?u'ﬂ"s abdm"i"_al“_‘ Eallonm=rment= * Moins typique (sauf autres causes) T * DAO (diamino oxydase)
+ Diarrhée ou constipation « Appétit variable
+ Reflux, nausées DIGESTIF Lhpiaes
R dé o *+ Histamine urinaire (24h)
* Rougeurs, démangeaisons, urticaire
% N“gqm coule, yj,: hm.wm ants ,‘ \ * Peu ou pas de signes allergiques | ! « Histamine fécale
5 1 PEAU / + Peau souvent séche ou sensible A \éine, B12, Folats
ALLERGIES =5 lomocystéine, B12, Folates,
SAMe (profil méthylation)
+ Forte variabilité des symptémes P e * Plus stable mais fragile émotionnellement ‘ + Calprotectine (inflammation
+ Jours bons / mauvais trés fluctuants VARIABILITE + Craquages possibles en cas de stress | intestinale)
» Aggravation aprés aliments riches en histamine A » Aggravation avec excés de donneurs de méthyle
Alcaol, aliments fermentés, restes, stress, (méthylfolate, B12, SAMe) ( APPROCHES GLOBALES
chaleur, effort ? 6 ‘ é DEF:‘EZ“IEE“;‘II:ISRS Stress émotionnel, surcharge mentale % T
S + Alimentation adaptée
+ Amélioration avec antihistaminiques, 0 ‘ - Parfois aggravation avec compléments méthylés p joeution du biobiote Intest nal
- régime pauvre en histamine, stabilisateurs mastocytaires @ REPONSE « Besoin d'approches douces et progressives (=) * Gestion du stress & sommeil
TYPIQUE « Correction ciblée des déséquilibres
+ Histamine T (souvent), DAO | possible E: + Histamine | (surtout cérébrale) (histamine ET méthylation)
+ Inflammation 1, Tryptase 1 parfois + Méthylation 1 (SAMe plus élevé) a + Suivi individualisé et progressif
+ Méthylation | (SAMe bas) rl‘iilgLOGIEE] ‘ « Parfois tolérance faible aux méthyl-donneurs

TROP D'HISTAMINE
« Excitation

Q||
i "

g

EQUILIBRE
+ Besoin de routine et de sécurité OPTIMAL
v
Chaque enfant est unique : I'objectif est de trouver SON équilibre opt pour ir son développ et son bien-étre. @@
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]

- Domaine
& Mécanisme

“ Etat cérébral
Comportement

Rigidité / routines

< Sommeil

& Sensoriel

(3 Attention

& Anxiété

37 Réactions émotionnelles

& Digestif

V2 Allergies / peau

| | Réaction alimentaire
Variabilité

® Réponse typique

# Biologie (tendance)

@ Histamine élevée / Hypométhylation @ Histamine basse / Hyperméthylation

| méthylation — | HNMT — histamine 1

hyper-excitation + inflammation
agitation, irritabilité, crises

souvent marquée

difficulté d’endormissement, réveils
nocturnes

hypersensibilité (bruit, lumiere)
dispersée, hyperactivité

agitation + tension physique
explosives, imprévisibles

douleurs, diarrhée, ballonnements
fréquentes (rougeurs, démangeaisons)

aggravation avec aliments riches en
histamine

forte (jours bons/mauvais)

amélioration avec antihistaminiques /
régime pauvre histamine

histamine 1, méthylation |

T méthylation — 1 HNMT — histamine |

sous-stimulation relative

anxiété interne, hypersensibilité
émotionnelle

variable, parfois moins rigide

fatigue, somnolence ou sommeil non
réparateur

hypersensibilité émotionnelle surtout
réveur, difficulté de focus soutenu
anxiété intérieure, ruminations
intenses mais plus infernes

moins typique (sauf autres causes)

rares

parfois infolérance aux méthyl-
donneurs

plus stable mais fragile
émotionnellement

parfois aggravation avec
méthylfolate/B12

histamine |, méthylation 1




)[ L'axe intestin cerveau

AXE INTESTIN-CERVEAU CERVEAU FACTEURS MODULATEURS
Réseau bidirectionnel de communication . E::::’ig:fmem Alimentation

entre le tube digestif et le cerveau, (fibres, additifs, sucres, ultra-transformés)

impliquant des voies neuronales,
immunitaires, endocrines et métaboliques.

» Cognition
= Régulation
neurcendocrine

Antibiotiques, médicaments,
infections

Mode de vie
(stress, sommeil, activité physique)

SYSTEME NERVEUX AUTONOME (SNA)

Branche sympathique

VOIES DE COMM

ON

IC

Branche parasympathique

Voie neuronale = i B | (nerfvague) + Réponse "combat—fuite” - Génétique et épigénétique

(nerf vague, plexus entérique) « Favorise le "repos—digestion” r s o

Transn.‘is'r’inn rapide. Clinformations i s = Anti-inflammatoire / / « | motricité, | sécrétions Environnement précoce

sensorielles et motrices. - + Maintien de l'intégrité ) \\ digestives (accouchement, allaitement, exposition...}
de la barriére intestinale

Voie immunitaire

Cytokines, cellules immunitaires
et médiateurs de l'inflammation
circulent entre intestin et cerveau.

w PISTES D’INTERVENTION

Alimentation anti-inflammatoire

MICROBIOTE INTESTINAL
% JNK 2 &i
?’;‘“ %f} ﬁ

Dysbiose

+ | diversité microbienne

+ | bactéries bénéfiques
(Bifidobacterium,
Faecalibacterium, Prevotelia...)

« T bactéries potentiellement
pro-inflammatoires

Fonctions clés
+ Fermentation des fibres
— production d’AGCC
(butyrate, propionate, acétate)
+ Synthése de vitamines
et neurotransmetteurs
(GABA, sérotonine, dopamine)

Voie endocrinienne

Hormones intestinales (GLP-1, PYY,
ghréline, cortisol...),

axe HPA (stress).

riche en fibres et polyphénols

Probiotiques / prébiotiques
et aliments fermentés

o

Q

Voie métabolique

Métabolites microbiens (AGCC,
tryptophane, acides biliaires,
neurotransmetteurs...) agissent
sur le systéme nerveux central.

[2]

+ Métabolisme des acides biliaires
+ Education du systeme immunitaire
+ Maintien de la barriére intestinale

@%

(Clostridium, Desulfovibrio,
Sutterefla,..)
+ Altération des métabolites
(AGCC, tryptophane,
propionate...}

Réduction des facteurs de stress,
activité physique, sommeil

Eviter les antibiotiques inutiles
et toxiques environnementaux

T
BARRIERE INTESTINALE

Hyperperméabilité
({“leaky gut”)

Barriére saine
+ lonctions serrées intactes

Soutien de I'axe vagal
(respiration, stimulation vagale,

2 1 L Ty i :
¢+ Perméabilité contrélée ] * Jonctions alté_re‘es J méditation, activité physique...)
+ Protection contre olelolelale olole + Passage d'antigénes, \
les antigénes et toxines 3 toxines et métabolites | i
1 ro-inflammatoires
L :  ®.e o ®. g P o
- — @@ e " | \

LEGENDE

Réponse immunitaire équilibrée Inflammation de bas grade Voie bénéfique / protectrice

@ @@ — @7 ,

( SYSTEME IMMUNITAIRE INTESTINAL

Voie délétére / pro-inflammatoire

Communication métabolique

IMPACTS POSSIBLES SUR LE CERVEAU ET LE COMPORTEMENT (cbservés notamment dans certains TSA)

% %Qq -~ ,.n o
SNA Anxiété, irritabilité, Troubles Ité

Dy
. (sérotonine, GABA, dopamine...) (4 tonus vagal. T sympathique) troubles du sommeil {constipation, douleurs,
\ ballonnements...)

Communication immunitaire

Communication neuronale

des
cognitives et sociales

En résumé : le microbiote intestinal communique en permanence avec le cerveau via des voies multiples. Lorsque cet équilibre est perturbé (dysbiose, inflammation,
perméabilité intestinale, dysrégulation du SNA), cela peut influencer le neurodéveloppement, le comportement et les fonctions cérébrales.

Source : S.Bennet



L'axe intestin cerveau - mitochondries

MITOCHONDRIE ET TROUBLE DU SPECTRE DE L'AUTISME (TSA)
Synthése des données actuelles
2. ORIGINE DES ANOMALIES MITOCHONDRIALES DANS LE TSA

1. ROLE DES MITOCHONDRIES

« Production dATP FACTEURS GENETIQUES FACTEURS NON GENETIQUES
SOROTThONINCN XM + Mutations de IADN mitochondrial (mtONA) + Exposition aux toxiques

(métaux lourds, pesticides...)

* Diminution de l'activité des complexes.
1. 1 et IV (le plus souvent)

« Production excessive d'espéces.
réactives de l'oxygéne (ROS)
* Peroxydation lipidique, dommages

+ Déséquilibre fusion/fission
« Transport axonal altéré
* Mitophagie insuffisante

*+ Métabolisme énergétique Dans le cerveau : (délétions, mutations ponctuelles)
+ Homéostasie du calcium forte demande énargétique + Mutations nucléaires affectant des * Infections maternelles
« Régulation du stress cxydatif > essentielle pour protéines mitochondriales oula A n,
le développement, icaments.
« Apoptose et survie cellulaire \ dynamique mitochondriale *
la synaptogenése ) « Carences nutritionnelles
* Biosynthése (héme, stéroides, « Variants dans des génes impliqués iy
et la plasticité S = Stress perinatal
nucléotides) dans la chalne respiratoire, le @8
neurale Fobtaboliare, nifogenise = Dysbiose intestinale
3. MECANISMES DE DYSFONCTION MITOCHONDRIALE IMPLIQUES DANS LE TSA
3.1 DYSFONCTION DE LA 3.2 STRESS OXYDATIF ELEVE 3.3 ALTERATION DE LA DYNAMIQUE 3.4 DYSREGULATION DU 3.5 INFLAMMATION ET
CHAINE RESPIRATOIRE MITOCHONDRIALE CALCIUM ET METABOLISME NEUROINFLAMMATION
L3 WooW W M o
%"""’" . Microglie
? 5
@i® oy
& He W 0 mo (L-1B, 16,
feid Fission @ TNFo.)

* Altération de I'homéostasie du Ca*
* Ouverture du pore de transition
de perméabilité (mPTP)

Mitochondries endommagées libérent
des DAMPs (mtDNA, ROS)

!

+ Baisse de Ia production dATP 3 TADN, protéines et lipides. RAVE . RO
* Augmentation du lactate « Réduction des défer « Moins de i * anbile . W|m immunitaire innée
(65H, SOD, catalase...) aux synapses {c¥cle de Krebs, B . h

4. CONSEQUENCES NEURODEVELOPPEMENTALES

DYSFONCTION | ALTERATION DU SENSIBILITE ALTERATION DELA | AXE INTESTIN-CERVEAU
SYNAPTIQUE DEVELOPPEMENT AU STRESS BARRIERE HEMATO- S e s
CEREBRAL ET A LEXCITOTOXICITE ENCEPHALIQUE Dystiote intestinele
e + Métabolites (SCFA, phénols,
fiMolis TSR alox sy apses '\ + Migration neuronale + Moins de réserves amines biogénes...
+ Anomalies de plasticité anormale énergétiques = InRation + Inflammation systémique
synaptique (LTP/LTD) + Dendritogenése et - Vulnérabilité accrue * Perméabilité accrue « Impact sur la fonction
« Altération des synaptogendse altérées des neurones + Passage de toxines mitochondriale cérébrale
neurotransmetteurs + Connectivité cérébrale » Risque de crises. et cytokines
atypique épileptiques
— - o o 7
( 5. CORRELATIONS CLINIQUES FREQUENTES | f 6. BIC DCHC ETUDIES DANS LE TSA 7. APPROCHES
1 T : z = THERAPEUTIQUES
o $ a - it it oo
@ + Actvité des complexes  + B-HAG [ADN 0xydé) | + Mutations miDNA + Coenzyme Q10
@ de | . - CNV génes &=« L-carnitine
+ Production d'ATP . 8 mitochondria . <
) et b e : juction d'al Sisoprostanes itoc ux @) » Acides gras oméga-3
Somendll etlangage * Consommation d'0, + GSH/GSSG * Expression génique * Antioxydants (vit. C, E,
* Rapport lactate/pyruvate (biogenése, dynamique) INAC, melatonine...)
\ S of *Vimines (B1, B2, B3,
86, B12, folates)
(@ . *+ Régime cétogéne / low
8. MESSAGE CLE | o ummesoes eouencwes ] | 10.perspECTIVES & g
" Fattece tine Bk & Mt e 00 s * Modulation de la dysbiose
Les données - biologique du TSA de patients . intestinale (probiotiques,
chez un sous-groupe d'indlvidus avec TSA. s W fibres)
Cette che la production d'énergie, le stress oxydati la dynamique e
ce qui peut contribuer = Difficulté 4 distinguer cause vs conséquence
neuronal et aux symptémes cliniques. * Biomarqueurs non standardisés. « Tester des thérapies ciblant
Lesmimrmndnsmndwiwdesfamw génétiques, « Besoir 3 grande échell e
etintestinaux, formant un ré lexe infl é L ) (D8t J
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@_)[ SOMMEIL

CAUSES ET PARTICULARITES

TROUBLES DU SOMMEIL DANS L’AUTISME : SCHEMA DE SYNTHESE

FREQUENTES DANS L'AUTISME

Facteurs neurobiologiques
. ion des neur
souvent atypique
+ Connectivité cérébrale différente
| + Sensibilité sensorielle accrue y
&

—— — —
Dysrégulation des neurotransmetteurs |
et neuromodulateurs
® + T Excitation (glutamate)

+ | Inhibition (GABA)

« Dopamine [ sérotonine / mélatonine

souvent perturbées
+ Systéme orexine possible altéré

Dysrégulation de la mél ine

et des rythmes circadiens

+ Sécrétion de mélatonine décalée
ou réduite

+ Horloge biologique instable

= Sensibilité 4 la lumigre

Voie de la kynurénine
(inflammation / immunité)
+ Inflammation chronique — activation
de la voie kynurénine
» 1 Acide quinolinigue (neurotoxique) |
» | Acide kynurénique (protecteur) |
+ Consommation de tryptophane —
| sérotonine / mélatonine
= Stress oxydatif, impact mitochondriad

NEUROBIOLOGIE DU SOMMEIL : EQUILIBRE DES SYSTEMES

SYSTEMES FAVORISANT L'EVEIL |

(activateurs)

Dopamine (Aire tegmentale ventrale,
Substantia nigra)

Noradrénaline (Locus coeruleus)
Histamine (Noyau tubéromamillaire)

Acétylcholine (Moyau basal de Meynert
et pont mésencéphale)

Glutamate (excitateur cortical)

Orexine/Hypocrétine (Hypothalamus latéral) VEiLLE = SOMME". — Endormissement

BASCULE

Cortex
(excitation cognitive)

Systéme de récompense
(dopamine)

Amygdale
(émaotions, anxiété)

Tronc cérébral
(centres d'éveil)

+ Hyperconnectivité cognitive le soir
+ Mangue d’activité physique adaptée

2 Facteurs périphériques et - i
o 26 D i " ot
comportementaux a himi i
« Troubles digestifs, dyshiose intestinale st Fuess Ay
» Carences nutritionnelles (Mg, B6, zinc, \-) : . Activation microglie
vit. D, oméga-3..} o Cytokines
+ Rigidités, anxiété, rumination ‘ innibition Voie kynurénine

Hypothalamus
(centre intégrateur)

h

MECANISMES PHYSIOPATHOLOGIQUES CLES

SYSTEMES FAVORISANT LE SOMMEIL
(inhibiteurs)
GABA (Noyau préoptique ventrolatéral) [
Galanine
Sérotonine (Noyaux du raphé)

Mélatonine (Glande pinéale)

1 Inhibition des systémes d'éveil

Glande pinéale
(mélatonine)

Noyau préoptigue
ventrolatéral
(GABA, galanine)

Raphé
(sérotonine)

Systéme glymphatique

(élimination des déchets)
N ——————————————

Dy
mitochondriale

ﬁ 1 NAD: / ATP
‘C_/ Stress oxydatif

PISTES D’APPROCHES (PERSONNALISEES ET INTEGRATIVES)

Hygiéne du sommeil cire

del

Routines, réguliarité, Exposition a la lumiére le jour

réduction des écrans, Mélatonine (si besoin)
obscurité, environnement Chronothérapie adaptée
adapteé

neur
Magnésium, vit. B6, zinc
Oméga-3, tryptophane

Soutien GABAergique naturel

Alimentation anti-inflammatoire
Probiotiques / dysbiose
Oméga-3, curcumine...

CONSEQUENCES SUR LE SOMMEIL

(ETYOPATHOGENIE MULTIFACTORIELLE)

Difficultés d’endormissement

» Hyperactivation cognitive et sensorielle

« Excés de dopamine, noradrénaline, glutamate
+ Faible sératonine/mélatonine

« Rythme circadien décalé

Altération de I'architecture du sommeil
+ Réduction du sommeil profond (N3)

+ Sommeil paradoxal (REM) souvent perturbé
* Micro-éveils fréquents

« Fragmentation du sommeil

Clivage veille/sommeil instable
« Endormissement tardif

« Réveils nocturnes nombreux

« Réveil précoce

+ Sommeil non réparateur

Conséquences diurnes

« Fatigue, hypovigilance

« Irritabilite, anxiété accrue

+ Difficultés attentionnelles et cognitives

» Aggravation des comportements répétitifs
et de la sensibilité sensorielle

Alté des rythmes Facteurs périphériques
circadiens et environnementaux
g Désynchronisation SCN F-J Douleur, digestion, pr
o - | carences, lumiére,
Mélat: — = "
+ Mdlatorine ¥ 'SJ bruit, routines Buts
= Favoriser un sommeil
réparateur et stable
+ Améliorer la régulation
Soutien mitochondrial Approches émotionnelle et cognitive
Antioxydants, CoQ10 comportementales « Réduire les symptdmes
NAD+ (précurseurs : NR, NMN} TCC-i adaptée, relaxation, e
Activité physique adaptée gestion des angoisses
sensarielle J

MESSAGE CLE : Dans l'autisme, les troubles du sommeii résultent d’une interaction complexe entre dysrégulations neurochimiques, inflammation,
rythmes circadiens, facteurs environnementaux et comorbidités. Une approche intégrative et individualisée est essentielle.

Source : S.Bennet

Légende : T augmentation | diminution
SCN : noyau suprachiasmatique



(- concLusion ]
« MOBILITE »

Sollicitations m
Motrices .
Ajustées Sommell

réparateur
« Sérenite »
Infestinale

Allmentation
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| Fatigue

« Compliance »

| Troubles du

comportement
Joie
| Douleurs/
Inconforts
flexibilité

Communication

On récupére de la « bande passante », de la « disponibilité » qu’'on peut
investir dans les autres modalités d'accompagnements
(TCC, scolaire, apprentissages, autonomie...)




] CONCLUSION — REVONS UN PEU ]

Liste de souhaits :

Une reconnaissance de I'approche systémique globale

Un vrai dialogue dans cette approche pluridisciplinaire sans sujet tabou
Un partage des connaqissances sans jugement, sans lutte de pouvoir
Une écoute mutuelle : les parents connaissent le mieux leur enfant...

Des recherches soutenues pour amener de |la robustesse dans
I'accompagnement

Des lieux d'accueil dédiés d cet accompagnement systémique global
Un acceés facilité d des analyses biologiques pour un suivi individualisé

raisonné
(et une prise en charge des analyses...)




] CONCLUSION ]

L'accompagnement est un long chemin et souvent un combat
Il y a des évolutions importantes possibles en associant les approches

Chague modalité d'accompagnement est « au service » des autres modalités
Elles concourent & :

-soutenir,

-qjuster

-faciliter

-réduire (les douleurs, les difficultés...)

Il'y a une véritable synergie vertueuse a fravailler I'alimentation,

la santé digestive, le sommeil, le mouvement en parallele du travail cognitivo-
comportemental, car on réintegre un mode coopératif qui est le fondement
méme du vivant

Un seul but :
Que la personne frouve sa juste place, dans le respect, la dignité et la joie




. Bibliographie (non exhaustive) ]

Ouvrages

-L'alimentation ou la troisieme médecine 5 ieme édition, Dr Jean Seignalet,
Collection Ecologie Humaine Francois-Xavier de Guibert

-Traité de la pleine santé par I'alimentation durable, Anthony Bertou, Dunod

-The ADHD and AUTISM Nutritional supplement handbook, Dana Godbout Laake
and Pamela J. Compart, Fair Winds

-Le syndrome entéro-psychologique, Dr Natasha Campbell-Mc-Bride, ed Nutrition
Holistique

-Autisme et troubles métaboliques : ces enfants au cerveau carencé, Le souffle d'or
-Autism : effective biomedical treatments, Jon Pagborn and Sidney MacDonald Baker, DAN
-Des genes, des synapses, des autistes, Thomas Bourgeron, Odile Jacob

-Biochimie humaine, Florian Horn et al., Médecine Science, Flammarion

-Simplement Unique, un nouveau regard sur |I'autisme, Eyrolles




. Bibliographie (non exhaustive) ]

Régime sans gluten et sans caséine

-Mari-Bauset, S., Zazpe, 1., Mari-Sanchis, A., et al. (2014).

Evidence of the gluten-free and casein-free diet in autism spectrum disorders: A
systematic review.

Journal of Child Neurology, 29(12), 1718-1727.
https://doi.org/10.1177/0883073814531330

-Hyman, S. L., Stewart, P. A., Foley, J., et al. (2016).
The gluten-free/casein-free diet: A double-blind challenge trial in children with autism.
Journal of Autism and Developmental Disorders, 46, 205-220.

Zafirovski, G., et al. (2024).

Impact of gluten-free and casein-free diet on behavioural outcomes and quality of life in
children with autism spectrum disorder: A systematic review.

Children, 11(7/), 862.

https://doi.org/10.3390/children11070862




. Bibliographie (non exhaustive) ]

Métabolites microbiens et axe intestin-cerveau

-Hsiao, E. Y., McBride, S. W,, Hsien, S., et al. (2013).

Microbiota modulate behavioral and physiological abnormalities associated with
neurodevelopmental disorders.

Cell, 155(7), 1451-1463.

https://doi.org/10.1016/j.cell.2013.11.024

-Sharon, G., Cruz, N. J., Kang, D. W, et al. (2019).

Human gut microbiota from autism spectrum disorder promote behavioral symptoms in
mice.

Cell, 177(6), 1600-1618.

https://doi.org/10.1016/j.cell.2019.05.004



https://doi.org/10.1016/j.cell.2013.11.024
https://doi.org/10.1016/j.cell.2019.05.004

Bibliographie (non exhaustive) ]

8

Dysbiose et microbiote intestinal

-Strati, F., Cavalieri, D., Albanese, D., et al. (2017).

New evidences on the altered gut microbiota in autism spectrum disorders.
Microbiome, 5, 24.

https://doi.org/10.1186/s40168-017-0242-1

-Kang, D. W,, Park, J. G,, Ilhan, Z. E., et al. (2013).
Reduced incidence of Prevotella and other fermenters in intestinal microflora of autistic
children.

PLoS ONE, 8(7), e68322.
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0068322



https://doi.org/10.1186/s40168-017-0242-1

. Bibliographie (non exhaustive) ]

Mitochondrie

Rossignol, D. A., & Frye, R. E. (2012). Mitochondrial dysfunction in autism spectrum

disorders:
A systematic review and meta-analysis. Molecular Psychiatry, 17(3), 290-314.

Rose, S., et al. (2018). Clinical and molecular characteristics of mitochondrial dysfunction
in autism spectrum disorder. Molecular Diagnosis & Therapy, 22(5), 571-593.

Hollis, F., Kanellopoulos, A., & Bagni, C. (2017). Mitochondrial dysfunction in autism
spectrum disorder.
Current Opinion in Neurobiology, 45, 68-76.

Rojas-Charry, L., et al. (2021). Abnormalities of synaptic mitochondria in autism.




Merci pour votre
ecoute !!!



	Diapo 1
	Diapo 2
	Diapo 3
	Diapo 4
	Diapo 5
	Diapo 6
	Diapo 7
	Diapo 8
	Diapo 9
	Diapo 10
	Diapo 11
	Diapo 12
	Diapo 13
	Diapo 14
	Diapo 15
	Diapo 16
	Diapo 17
	Diapo 18
	Diapo 19
	Diapo 20
	Diapo 21
	Diapo 22
	Diapo 23
	Diapo 24
	Diapo 25
	Diapo 26
	Diapo 27
	Diapo 28

