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Résumé

Le naproxen (NAP), un meédicament anti-inflammatoire non stéroidien, peut inhiber de maniere
compétitive la glucuronidation du bisphénol A (BPA). Il pourrait en résulter une augmentation des
niveaux internes du BPA lors d’une consommation chronique du NAP.

Cette étude visait a i) caractériser ce type d'interaction métabolique en utilisant le systeme de foie de rat
isolé et perfusé (IPRL) et; ii) déterminer la cinétique enzymatique pour chacune des substances seules et
en mélanges binaires dans ce systeme.

Des foies de rat ont été canulés et perfusés avec le tampon physiologique Krebs-Henseleit contenant du
BPA seul, NAP seul ou en combinaison a des concentrations différentes. Les taux d'élimination du BPA
et du NAP ont éeté calculés a partir des mesures de leurs concentrations dans le perfusat a I’entrée et a la
sortie du IPRL. Les constantes métaboliques ont été deéterminées par régression non linéaire. Les
métabolismes du BPA et du NAP seuls ont démontré une cinétique saturable avec un Vmax et Km de 530
nmol/min/g de foie et 51.6 UM pour le BPA, ainsi que 178.5 nmol/min/g de foie et 149.2 uM pour le
NAP. L'analyse des expositions combinées suggeérent une inhibition compétitive partielle du BPA par le
NAP avec une valeur de Ki estimée a 0.3542 uM.

Quoique les deux approches révelent une inhibition compétitive, celle observée in vivo (modele IPRL)
n'est pas compléetement concurrentielle contrairement aux résultats in vitro. Neanmoins, les valeurs en
Vmax et Km in vitro de BPA sont tres comparables aux valeurs de cette étude en IPRL.
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