CONTROLE ENDOCRINIEN DE LA
GAMETOG FEMININE

I- Controle endocrinien de la folliculogenése

A. Régulation endocrine

On se rappelle que ce sont les cellules folliculaires qui permettent la croissance de I'ovocyte.
Dans le processus de la folliculogenese, il y a différentes parties de développement.
C'est un processus long (8o a 85 jours) et étroitement régulé.

1% phase : croissance basale — indépendante (ou quasi-indépendante) des gonadotrophines
Le follicule grandit sans action de stéroides et dure 60 a 70 jours.
On se souvient que le follicule entame sa croissance 3 mois environ avant d’ovuler — ici c’est donc les 2 premiers mois.

2° phase : recrutement asynchrone de 10 a 20 follicules au total qui ont déja commencé leur croissance
basale.

Pourquoi asynchrone ? Parce que les follicules ont différents stades d’avancement aprés la 1°" phase.

La FSH est sécrétée en début de phase folliculaire et permet de faire grossir les follicules.

Apres quelques jours, la sécrétion de FSH est bloquée ; c’est ce qu’on appelle la fenétre de FSH ++

On a aussi une phase de sélection du follicule qui pourra continuer d'aller jusqu’a I'ovulation

3° phase : phénomeéne de dominance ou croissance régulée. Indépendante de la FSH puisqu’on n’en
a plus besoin pour continuer de faire grandir notre complexe follicule-ovocyte.
Mais la croissance va étre régulée par d’autres hormones —la LH par exemple

La FSH a son Rc sur les cellules de la Granulosa. Elle permet de faire grandir le follicule et a un role dans
la sélection et la dominance du follicule a cause de cette notion de fenétre de FSH
C’est ce qu’on voyait au S1 avec le follicule pré-sélectionnable

Donc:

En début de cycle, on aun recrutement de 5 a 10
follicules par ovaire qui, grace a la FSH, pourront
entamer leur croissance.

On se rappelle que ces follicules ne seront pas
tous au méme stade de développement apres la
croissance basale donc seulement le plus gros
pourra continuer sa croissance.

La croissance est corrélée a la différenciation
du complexe follicule-ovocyte qui lui fait
acquérir certains Rc d’hormones.

La LH a son Rc sur la théque interne. Elle va donc stimuler la synthése d’androgénes — puisque c’est la
theque interne qui la sécréete — qui ont un role en péri-ovulatoire ++
L’apparition des Rc a la LH permet d’identifier le follicule dominant contre ceux qui arréteront leur croissance.
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B. Régulation par communications jonctionnelles

On retrouve une régulation aussi par les communications jonctionnelles >
les connexines.

—> Synchronisent la croissance de I'ovocyte avec la synthese d’hormones
par les cellules de la Granulosa

Y passent les molécules de petites tailles <1 Kda (AMPc, Ca?*, IP3, GMPc)

On retrouve des jonctions communicantes entre :
- Ovocyte / Cellules péri-ovocytaires
- Granulosa [/ Granulosa
- Cumulus [ Cumulus
- Théque / Théque

C. Régulation paracrine

La Granulosa et I'ovocyte sont capables de sécréter des FC et des cytokines dés la croissance basale.
> Dialogue paracrine par le GDFg, BMP et 'AMH

Les follicules primordiaux sécrétent I’AMH pour les maintenir et éviter qu'ils rentrent tous en atrésie.

i i i Voie P13K via les RPTK
Pour a.ctlver un follicule au repos en un follicule A o i —
de croissance, on retrouve plusieurs signaux : —

®,

* La voie Pa3K inhibe la croissance en
impliquant PTEN et FOXO3 KL FGF2,KGF  _

PGGF,

GDNF ou l'insuline ménent & la croissance GON NGE, i —

du follicule y ".':“"“e"' AMH | GDFo LIF
- |+

Famille du TGFf

®,

% Lesmoléculesde TGFP dont BMP4 et 15 et [
le GDFg9 = activation . Activation

®,

% [’AMH inhibe la croissance des follicules

Les androgénes ont un role facilitateur alorsque  ~ 0 o BN
les cestrogénes sont plutot inhibiteurs ++ Follicule en croissance

II- Fonction endocrine de |'ovaire

L'ovaire produit :

Développement CSS

Développement de I'endometre au cours du cycle
Rétrocontrole + sur sécrétion LH (ovulation)

Maintien + dvp endometre aprés ovulation

Trophicité de la glande mammaire

Roéle utérorelaxant

Croissance folliculaire

Apparition du Rc LH (ovulation +++)

AMH » Répression des follicules primordiaux pour éviter atrésie
généralisée

Androgénes

VYV V|V V V|V VYV
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/\ Les cestrogénes ont un rétrocontréle négatif sur le systéme hypophysaire SAUF au moment de
I'ovulation oU elle aura un rétrocontrole positif pour induire le pic de LH +++

La LH a une action sur la théque interne qui sécrete les androgénes. LH [&l] © thEque
La FSH a une action sur la granulosa qui sécréte les cestrogénes. FSH - GranuloSa

2 HORMONES CELLULES 2 SECRETIONS . . . g . \
On retrouve des interactions bidirectionnelles entre la theque

interne et la granulosa.
> La testostérone sécrétée par la théque est aromatisée
(enzyme aromatase) pour donner de I'cestrogéne qui sera
sécrété par la Granulosa

HYPOPHYSAIRES OVARIENNES STEROIDIENNES
LH — theéque interne — androgénes

FSH ~— pgranulosa ~— oestrogéenes

INTERACTIONS CELLULAIRES BIDIRECTIONNELLES

théque interne———granulosa

l1l- Notion de cycle menstruel

La notion de cycle menstruel fait intervenir les hormones hypophysaires (FSH / LH) sous contrdle des
sécrétions pulsatiles de I'hormone hypothalamique, le GnRH.

C'est ce qu'on appelle I'axe gonadotrope. Il comprend 3 hormones :
o Parl'hypothalamus, la GnRH - polypeptide avec une sécrétion pulsatile
La FSH
I v g r /
o Parl'’hypophyse, des glycoprotéines a 2 sous-unités
\

- une sous-unité o commune
-> une sous-unité B spécifique

LaLH

GnRH = LnRH = gonadolibérine = gonadoréline (apprenez bien tous les synonymes)
Elle est sécrétée par les neurones hypothalamiques
- Origine embryonnaire : placode olfactive
Cette placode migre ensuite vers I'hypothalamus au niveau de I'encéphale

La GnRH a une sécrétion pulsatile variable en fréequence et en amplitude au cours du cycle.
Elle a une demi-vie trés courte.
- Yhvie : 4-7 min

Début de phase folliculaire 1a 2 pulses/h
Fin de phase folliculaire et Fréquence A (Pour + stimuler ['hypophyse et donc + sécréter de LH pour
période pré-ovulatoire pouvoir avoir le pic et donc l'ovulation)

Phase lutéale Fréquence N : 1 pulse/4h (par action de la progestérone - logique
elle inhibe l'axe gonadotrope)

+ Cette pulsatilité peut étre endommagé en cas de stress ou par perte de poids.
En vue d'un examen, le stress augmente et la GnRH est sécrétée de fagon continue. La FSH et la LH ne
sont donc plus sécrétées et menent a des aménorrhées de stress par arréte du cycle menstruel.
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B. Le cycle menstruel ————
N

Le cycle féminin est généralement de 28 jours. (') L s

e Les3arspremiers jours = régles (12320 jours)
e Lesi4 premiers jours = phase proliférative,
folliculaire, oestrogénique

Phase lutéale

14 jours

o Les 14 derniers jours = phase sécrétrice, lutéale, progestative (mnémo : SLP —on s’est compris (&)

On se souvient que la durée de la phase lutéale est fixe et génétiquement programmeée a 14 jours.

Ala ménopause cette phase est écourtée et entraine des problemes

=» Si le cycle menstruel varie, c’est toujours aux dépens
de la phase folliculaire +++

1. Phase folliculaire (J1 a J13)
Lors de la phase folliculaire, les cestrogénes sont sécrétés.

lls ont une action sur I'utérus en permettant le développement de
I'endomeétre et la sécrétion de la glaire cervicale.

2. Ovulation (J14)

Au moment de l'ovulation, les cestrogénes vont étre
suffisamment sécrétés pour permettre un RCP (rétrocontréle positif)
sur les cellules hypophysaires a LH.
- Déclenche un picde LH (36 h avant I'ovulation) + pic de
FSH d’amplitude plus faible

Le reste du cycle, I'oestrogene a un RCN sur la production de LH
Seulement il existe une exception en péri-ovulatoire

Apres ovulation, le taux de LH redescend.

Les cestrogenes diminuent aussi pour réaugmenter ensuite dans la
2" phase du cycle — méme si le taux sera moins important que celui de
progestérone, sécrétée par le corps jaune.

3. Phase lutéale (J15 a J28)

Le corps jaune permet :

e Lapoursuite de la prolifération de I'endometre et de sa
transformation glandulaire = compatibilité a la nidation de
I'embryon

e Lasécrétion de glycogene - survie de I'embryon

La progestérone — sécrétée par le corps jaune — inhibe la sécrétion de

GnRH pour empécher une nouvelle ovulation et un nouveau recrutement
folliculaire alors qu'il y a encore un cycle en cours.

Le Tutorat est gratuit. La vente ou la reproduction sont interdites

Sunnyna




IV- Notion de cycle endomeétrial

L’endomeétre suit le méme cycle que le cycle menstruel.

Effet des cestrogénes - prolifération de I'endometre avec apparition de vascularisation
Effet de |la progestérone = transformation glandulaire avec sécrétion de glycogéne

Sinon fécondation, 'endométre desquame (se
détruit) jusqu’a la couche basale et revient a son état
initial avant I'action des cestrogénes.

Le saignement des menstruations vient donc de
I'endomeétre et des artéres spiralées mises a nue.
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V- Réqulation hormonale

Le corps jaune est programmé génétiquement pour une durée de vie de 14j.

Maintien du corps jaune uniquement pendant une
durée génétiquement programmée = 14 jours

Il va y avoir une lutéolyse — dégénération du corps jaune. WTEOLYSE

Il n'y a plus de sécrétion d'cestrogénes ni de progestérone. '

I ) I H
L’endometre n’est plus maintenu et desquame. | Oestrogénes et progestérone e Leverde inhiiton

du GnRH

La GnRH va recommencer a étre sécrété et on va avoir une . .
augmentation de LH et de FSH. Dégénérescence de l'endométre qui s'était  po 1\ roment folliculaire

. ’ développé (por réascension de lo FSH)
Il va donc y avoir un nouveau recrutement d’une nouvelle

cohorte folliculaire !

Le corps jaune et le placenta continuent leur fonctionnement.
Le placenta sécrete I'HCG — sceur jumelle de la LH — pour maintenir le r6le du corps jaune.
—> La sécrétion d’cestrogénes et de progestérone continue

L'HCG va étre sécrété jusqu’a 12 a 16 semaines cad
jusqu'a ce que le placenta devienne fonctionnel et HCG
totalement indépendant du corps jaune. 1
=> Jusqu'a ces semaines, la production de
stéroide est purement liée a celle du corps jaune. i i
=> Le placenta prend ensuite le relai et produit
beaucoup plus d'cestrogenes et de progestérone !

Taux sanguin
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