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Résumé
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Les acides gras n-3 suscitent un intérêt croissant en raison de leurs

effets potentiels sur la santé cérébrale. Deux facteurs peuvent

influencer leur capacité à atteindre le cerveau depuis la circulation

sanguine : leur forme chimique et le génotype APOE. En effet, des

études suggèrent que les n-3 doivent être sous forme de

lysophosphatidylcholine (LPC) pour franchir la barrière hémato-

encéphalique, et une étude antérieure de notre laboratoire indique que

le génotype APOE influence le transport des n-3, avec un coefficient

plus faible chez les souris APOE4 comparativement aux souris

APOE3.

L’objectif général de cette thèse était d’évaluer l’impact de l’allèle

APOE4 sur la modulation du profil lipidomique des tissus impliqués

dans le transport des LPC n-3 du sang vers le cerveau après

supplémentation. Pour répondre à cet objectif, deux études ont été

menées. La première a analysé le profil en acides gras du cortex

frontal après une supplémentation en n-3 pendant deux ou quatre

mois chez les souris APOE3 et APOE4. Nos résultats montrent qu’à la

différence de l’EPA, les niveaux de DHA n’étaient pas significativement

différents entre les souris supplémentées et celles recevant l’huile de

tournesol (contrôle). La seconde a approfondi l’analyse à l’échelle

individuelle des lipides et inclus les tissus représentant les barrières

sang-cerveau. Les résultats indiquent que la concentration totale des

phospholipides contenant du DHA était plus élevée chez les APOE3

après la supplémentation en n-3, mais pas chez les souris APOE4, ce

qui pourrait refléter une rétention des n-3 au niveau des

microvaisseaux chez les APOE4. De plus, la synthèse de médiateurs

lipidiques dérivés du DHA est altérée chez les souris APOE4. Enfin, la

composition lipidique des plexus choroïdes a été fortement modulée

par la supplémentation, contrairement aux microvaisseaux, suggérant

que les plexus choroïdes pourraient contribuer à la neuroprotection

associée aux n-3.
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