L’adversité dans I’enfance influence-t-elle le risque de diabéte ?
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Le diabete de type 1 (DT1) est une maladie auto-immune dont les mécanismes
d’activation restent encore inconnus. Le stress induit par des expériences de malheurs ou
d’adversités vécues dans l'enfance est un des facteurs qui pourrait influencer I'activation
pathologique du systeme immunitaire contre les cellules béta productrices d’insuline. En effet,
ce stress peut conduire a une dérégulation de la balance immunitaire conduisant a un
phénotype pro-inflammatoire [1] mais aussi a une sécrétion accrue de cortisol induisant une
pression sur les cellules béta qui deviendraient plus susceptibles aux attaques auto-immunes
[2]. Des études ont ainsi déja mis en évidence un lien entre adversité et DT1 avec un risque
presque 3 fois plus important de développer un DT1 en cas d’exposition a un épisode
d’adversité [3] mais avec des limitations dans le nombre de cas et d’autres biais
méthodologiques. Les auteurs de cette étude ont déja montré que seules les filles soumises
a un degré important d’adversité avaient un risque plus important de DT1 mais sans analyse
du délai entre I'exposition a I'adversité et le début du DT1. Dans cette nouvelle étude, cette
équipe danoise a utilisé les données d’un vaste registre national pour analyser I’'association

entre le niveau et la durée d’exposition a I'adversité et I'apparition d’un DT1.

A partir des formidables registre nationaux danois, tous les enfants nés au Danemark
entre 1980 et 1998 et avec des données disponibles sur le niveau d’adversité jusqu’a leur 16
ans ont été inclus soit 1 097 628 sujets. Les facteurs permettant de mesurer le niveau
d’adversité étaient recueillis annuellement et incluaient : pauvreté familiale, chbmage parental,
déces ou maladie somatique ou psychiatrique d’un parent ou d’'un membre de la fratrie,
famille d’accueil, alcoolisme ou toxicomanie parental et séparation maternelle. A partir de ces

données, cing trajectoires d’adversité ont été définies qui prenaient en compte la durée, la
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fréquence et I'accumulation de ces facteurs : 1) faible adversité (54% des sujets) ; 2)
dénuement matériel avant 5 ans (20%) ; 3) dénuement matériel persistant (13%) ; 4) perte ou
menace de perte familial (10%) et 5) adversité élevée et croissante (3%). A noter que les
enfants ayant un des parents DT1 ont été exclus (n= 15 635). Les analyses ont été faites
seéparement selon le sexe et ajustées sur divers facteurs confondants (age, année de

naissance, poids de naissance, DT1 dans la fratrie, origine ethnique...).

Parmi les 1 081 993 sujets analysés, 5 619 ont développé un DT1 durant le suivi dont

1 797 aprés 16 ans. L'incidence du DT1 n’était pas différente entre les 5 groupes étudiés

aussi bien chez les garcons que chez les filles (0,2 a 0,3%). De la méme facon, le pic

d’incidence du DT1 était d’environ 10 ans chez les filles et 14 ans chez les garcons comme

déja connu. Les seules différences majeures étaient :

« Un risque 80% significativement plus élevé de DT1 avant 11 ans chez les gargons du
groupe 5 (adversité élevée) versus 1 (adversité faible)

« Un risque significativement 2 fois plus élevé de DT1 apres 16 ans chez les filles du groupe

5 (adversité élevée) versus 1 (adversité faible) avec un risque de diabete tardif déja éleve

pour le groupe 4 versus 1 (39%, p<0,05)

Cette étude ne montre donc pas d’association claire entre niveau d’exposition a
I'adversité et risque de DT1 dans une large population de plus d’un million d’enfants. La
seule différence notable est observée chez les 3% de sujets exposés a un niveau d’adversité
élevé chez qui le diabéete débute plus tét pour les gargons (avant 11 ans) et plus tard chez les
filles (apres 16 ans) s’éloignant du pic d’incidence classique de 10 ans chez les filles et 14
ans chez les garcons. Ces résultats ne permettent absolument pas d’expliquer ces
observations mais montrent que I'influence d’un haut degré d’adversité sur le risque de DT1

differe entre filles et gargons. Reste a savoir pourquoi...
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