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What is known already

Polycyclic aromatic hydrocarbons (PAHs) 
Ubiquitous pollutants

Benzo(a)pyrene B(a)P : carcinogenic, reprotoxic
induces DNA damage in gametes after in vivo exposure

(Einaudi et al. Human Reprod. 2014)

Cerium dioxide nanoparticles (CeO2 NPs)
Diesel additive (among other uses)à associated to 
PAHs when released in air
Pristine CeO2 NPs : reprotoxic, affect fertilization in 
mice and induce DNA damage in human sperm in vitro 

(Préaubert et al. Nanotoxicol. 2015, Toxicol. in vitro 2018)
Combusted CeO2 NPs : physico-chemical alteration
à « aged » CeO2 NPs (Auffan et al. Env. Sci. Nano 2017)



Study question  
Do the co-exposure with B(a)P modify the DNA damage induced by in vitro

exposure of human and rat gametes to aged CeO2 NPs ?



Study design, methods
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In vitro exposure to:
- B(a)P alone : 1,13 µM*
- Aged CeO2 NPs alone : 1 µg/L**
- B(a)P + NPs
- Control : culture medium
1 h in Ferticult© medium, 37°C, 5%CO2
(*Baumgartner et al. 2012, **Préaubert et al. 2018) 
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Results
In vitro sperm co-exposure to aged CeO2NPs + B(a)P induced significant higher 
DNA damage than exposure to pollutants alone (additive effect).

£: p<0.01 vs BaP alone
§: p<0.01 vs NPs alone
*: p<0.01 vs controls

Human sperm Rat sperm



Higher DNA damage (additive effect) induced by co-exposure in cumulus cells
but not in oocytes

Cumulus cells Oocytes 

£: p<0.01 vs BaP alone
§: p<0.01 vs NPs alone
*: p<0.01 vs controls



Conclusion

HAPs : polluant organique 
le plus ubiquitaire dans 
l’air ambiant

-Effet génotoxique additif par exposition au mélange B(a)P + CeO2NPs dans 
les spermatozoïdes et les cellules du cumulus, par rapport aux polluants
isolés.

-Pas d’effet additif sur les ovocytes

- Protection de l’ovocyte par les cellules du cumulus / systèmes de réparation de l’ADN plus 
efficaces par rapport aux spz et cellules du cumulus

CeO2 NPs: données animales 
montrent qu’elles peuvent 
s’accumuler dans les gonades 
après inhalation 



Auto-évaluation

Points forts : 
- première étude analysant un 
scenario de co-contamination des 
cellules germinales
-proche des conditions d’exposition 
humaine (NM utilisé dans additif 
diesel, conditions de vieillissement 
réalistes, concentrations relevantes)
-valorisation et perspectives

Points faibles: aspects non finalisés
- imagerie X (nanotomographie, 

plateforme NanoID) pour l’analyse 
des interactions NP/cellules: échec 
d’une manip puis arrêt (pandémie)

- analyses sur cellules germinales mâle 
immatures (spermatogonies)



• AAP 
Vers une approche holistique de l’Impact des nanoparticules de CeO2
altérées par combustion sur la reproduction : du modèle animal au
mésocosme aquatique

Exposition subchronique par inhalation exclusive chez le rat et étude en
mésocosme aquatique. Les effets biologiques, la (bio)distribution et la
(bio)transformation du Ce et du BaP seront étudiés dans les compartiments de la
reproduction chez le rat et dans les organismes aquatiques benthiques et
planctoniques.

Évolution prévue
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