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> Produits de dégradation de plastiques
relargués dans la nature, les microplas-
tiques et nanoplastiques sont définis
comme des particules de taille inférieure
@, respectivement, 5 mm et 1 pm. Ils sont
présents dans de nombreux consommables,
comme I'eau potable, les aliments et les
cosmétiques, et peuvent également étre
inhalés [1]. Ils ont été retrouvés dans divers
tissus et fluides humains, comme le pla-
centa, les poumons, le foie, le sang, I'urine,
et le lait maternel [1]. Il n’existait jusqu’a
présent aucune donnée sur leur impact
médical chez ’homme. Des données in vitro
et in vivo suggérent qu’ils favoriseraient le
stress oxydant, I'inflammation et I"apop-
tose des cellules endothéliales [2]. Linjec-
tion intraveineuse de microplastiques et de
nanoplastiques chez des souris C57BL/6N
augmente, dans 'aorte, 'expression de
molécules d’adhérence, comme ICAM-1
(intercellular adhesion molecule-1), qui
sont impliquées dans le recrutement des
cellules immunitaires dans la paroi vas-
culaire et dans leur transmigration tissu-
laire [3]. Dans des modéles d’embryon de
poisson-zebre, les nanoplastiques de poly-
éthylene provoquent des épanchements
péricardiques, inhibent I"angiogenese et
favorisent les thromboses [4]. Par consé-
quent, la toxicité vasculaire des microplas-
tiques et nanoplastiques pourrait favoriser
la survenue de maladies vasculaires comme
I’anévrysme ou I'athérosclérose.

U'athérosclérose est une maladie inflam-
matoire chronique provoquée par I'accu-
mulation sous-endothéliale de lipopro-
téines de faible densité (low density
lipoproteins, LDL). Aprés oxydation, les
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LDL riches en cholestérol déclenchent
une réaction inflammatoire locale fai-
sant intervenir principalement les
macrophages et les lymphocytes T, ce
qui favorise la formation des plaques
d’athérome et les complications athéro-
thrombotiques, comme I'infarctus du
myocarde et I’accident vasculaire céré-
bral, qui sont les principales causes
de mortalité dans le monde [5]. Les
LDL oxydées stimulent I’expression de
molécules d’adhérence par les cellules
endothéliales, ce qui favorise le recru-
tement des monocytes du sang dans
I’intimal. Ceux-ci se différencient en
macrophages, capables d’internaliser
de grandes quantités de LDL oxydées et
de phagocyter des corps apoptotiques,
ce qui entraine la formation de macro-
phages spumeux, principaux composants
de la plaque d’athérome [6].

Dans la mesure ou les microplastiques
et nanoplastiques semblent induire un
dysfonctionnement endothélial et une
réponse inflammatoire locale, la ques-
tion s’est posée de leur présence dans la
paroi vasculaire, et de leur implication
dans la physiopathologie des maladies
cardiovasculaires athéro-thrombo-
tiques. Pour tenter de répondre a cette
question, Marfella et al. ont recher-
ché la présence de microplastiques et
de nanoplastiques dans des plaques
d’athérome provenant d’arteres caroti-
diennes de patients et excisées chirurgi-

! La paroi des artéres et des veines est composée de trois
tuniques dénommées, de I'intérieur vers I"extérieur : 'intima,
la media, et "adventice.

calement [7]. Ils ont ensuite déterminé
si la présence de ces particules dans
les plaques d’athérome était associée
a la survenue d’infarctus du myocarde
ou d’accident vasculaire cérébral isché-
mique, ou de déces de toute cause.
Cette étude, observationnelle prospective
multicentrique, a inclus des individus
Ggés de 18 a 75 ans, traités par endarté-
riectomie? pour une sténose serrée (degré
d’obstruction > 70 %) de I’artére caro-
tide interne. Onze différents types de
microplastiques et nanoplastiques ont
été recherchés dans les plaques par pyro-
lyse + chromatographie en phase gazeuse
+ spectrométrie de masse, ce qui a per-
mis de quantifier les différents types de
ces particules. Les participants a cette
étude ont été séparés en deux groupes :
un groupe avec la présence de micro-
plastiques ou nanoplastiques dans leurs
plaques d’athérome et un groupe sans.
Sur les 257 participants a I’étude, 150
(58 %) présentaient du polyéthyléne et
31 (12%) du polychlorure de vinyle dans
leurs plaques d’athérome. Les patients
dont les plaques contenaient des micro-
plastiques ou des nanoplastiques étaient
plus jeunes, plus souvent de sexe masculin,
avec un diabéte, une maladie cardiovas-
culaire, une dyslipidémie, et moins souvent
avec une hypertension artérielle, que les
patients de I'autre groupe. Les auteurs
ont sélectionné aléatoirement 10 patients
dont les plaques d’athérome contenaient
a la fois du polyéthylene et du polychlo-

2 Acte chirurgical consistant & enlever la plaque
athéromateuse en la séparant de la paroi de I'artére.
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Figure 1. Impact des microplastiques ou des nanoplastiques sur [’athérosclérose. Les plaques d’athérome ne contenant pas de microplastiques ou

de nanoplastiques sont stables, avec une chape fibreuse riche en collagene. €n revanche, les plaques qui en contiennent sont plus vulnérables et

associées a un risque accru de thrombose et d’évenement cardiovasculaire. Elles sont également plus inflammatoires et appauvries en collageéne.

Les cellules endothéliales doivent étre anormalement « disjointes » pour laisser passer les nanoplastiques ou les microplastiques a travers leurs

jonctions intercellulaires (Figure réalisée en utilisant la banque d’images Servier Medical Art).

rure de vinyle. 'examen de ces plaques
par microscopie électronique a révélé la
présence de particules a bords irréguliers,
situées a 'intérieur des macrophages spu-
meux, de taille variant entre 1 nm et 1 um,
donc répondant a la définition des nano-
plastiques. Les auteurs ont ensuite réalisé
des dosages de cytokines pro-inflamma-
toires dans les plaques contenant ou non
des nanoplastiques, et ont constaté des
taux plus élevés d’interleukines 18, 13,
et 6, et du facteur de nécrose tumorale o
(TNF-o.) dans celles qui en contenaient.
L'analyse des plaques par immunohisto-
chimie a montré que la présence de ces
particules était associée a un phénotype
Iésionnel plus vulnérable, avec moins de
collagene et un plus grand nombre de lym-
phocytes et de macrophages (Figure 1).

Le critére de jugement principal de cette
étude prospective, qui combinait infarc-
tus du myocarde, accident vasculaire
cérébral et mortalité, a été constaté
chez 30 patients dont les plaques d’athé-
rome contenaient des nanoplastiques
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(20 %), et chez 8 patients dont les
plaques d’athérome en étaient dépour-
vues (7,5 %). Aprés ajustement sur les
facteurs de risque cardiovasculaire tra-
ditionnels, le risque d’événements car-
diovasculaires majeurs pour les patients
dont les plaques d’athérome contenaient
des nanoplastiques était quatre fois
supérieur a celui pour les autres patients.
Cette étude a donc révélé la présence de
nanoplastiques dans les plaques d’athé-
rome d’artéres humaines et rapporte
I’existence d’une liaison statistique-
ment significative entre la présence
de ces nanoplastiques et le sur-risque
d’évenements cardiovasculaires athéro-
thrombotiques, sans pour autant qu’il
soit possible de conclure a I’existence
d’un lien causal. Certes, il est possible
que les nanoplastiques induisent un
stress oxydant et une inflammation plus
importante, augmentant ainsi le recru-
tement des macrophages dans la plaque
d’athérome et leur apoptose. Cepen-
dant, la taille de certaines particules

de nanoplastiques atteignant 1 um doit
nous interroger car les cellules endothé-
liales sont incapables
de transporter des
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tose [8] (=P).
€n revanche, I’endothélium recou-
vrant des plaques d’athérome évoluées
devient anormalement perméable, et
peut alors laisser passer des particules
de plus grande taille, comme les nano-
plastiques, a travers les jonctions inter-
cellulaires [9]. On peut donc émettre
I’hypothese que les nanoplastiques pré-
sents dans une plaque d’athérome sont
un marqueur du degré de la lésion de
la paroi artérielle plutot qu’un agent
causal. ¢

Microplastics and nanoplastics and car-
diovascular events: guilty or slander?
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