Unité 4 : L’ mtégration neuro-hormonale
Chapitre 1 : Régulation de la reproduction chez I’Homme

Document 1 : Role des testicules dans la fonction sexuelle chez ’homme :

* Observations cliniques :

v' La puberté : Chez un homme pubeére, il y a production de spermatozoides, le taux plasmatique de
I’hormone sexuelle males (la testostérone) augmente fortement et il y’a apparition des caracteres
sexuels secondaires.

v' La cryptorchidie : est une anomalie qui affecte la descente des testicules de la cavité abdominale vers
le scrotum (ou bourses) au cours de la vie feetale. Lorsque cette descente testiculaire bilatérale n’a pas
eu lieu, les individus sont moins féconds, mais les caracteres sexuels secondaires sont normaux.

v" La castration bilatérale : Les eunuques (Hommes ayant subi I’ablation totale des deux testicules)
¢taient chargés de la garde des sérails (Palais du sultan). Ils étaient stériles et présentaient les
caractéres suivants : musculature peu développée, faible pilosité, tendance a la surcharge pondérale
(prise de poids excessive dii a une masse adipeuse (graisseuse) trop importante).

* Expériences :

Réalisée chez le rat avant la puberté, la castration ne rendait pas seulement stérile, mais perturbait le
développement des caracteres sexuels secondaires (L'appareil génital restait juvénile, Pas de sécrétion
de testostérone, pas de développement des caractéres sexuels secondaires).

Si la castration est réalisée apres la puberté, elle entrainait une stérilité, une diminution de la
concentration plasmatique en testostérone, ainsi qu’une régression des caractéres sexuels secondaires.

Mais si, a un animal castré, on greffe des testicules sous la peau au niveau du cou, la stérilité persiste
mais les caracteres sexuels secondaires réapparaissent.

L’injection d’extraits de testicules a un animal castré a les mémes effets que I’expérience de greffe de
testicules.

A partir de analyse des données de ce document, déterminez le role des testicules dans la
Jonction de reproduction chez I’homme.

Etablir la relation entre le faux plasmatique de testostérone et ’apparition des caractéres
sexuels secondaires.

Document 2 : Les structures histologiques du testicule :

Figure 3 : Coupe transversale du
testicule d’un individu fertile,
présentant des tubes séminiféres

Figure 1 : Coupe sagittale de Figure 2 : Schéma d’une
I'appareil génital masculin coupe d’un testicule
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Document 2 : (Suite) : Les structures histologiques du testicule :

Figure 4 : Coupe transversale d’un 'Ilﬁl b
e een . | S |
tube seminifere (ci-dessous) avec un | ' g
schéma d’explication d’une partie

~N &

numérotés. Décrivez ensuite les structures responsables de la formation des gameétes chez 'homme.

Document 3 : Les structures responsables de la sécrétion de testostérone :

A partir de I’analyse des résultats des expériences suivantes, déduire les structures responsables de la
sécrétion de la testostérone
e La destruction du contenu des tubes séminiféres chez des rats adultes par les rayons X orientés, entraine
la stérilité avec maintien des caractéres sexuels secondaires.
e La destruction des cellules de Leydig chez des rats adultes par les rayons X orientés, entraine la stérilité
(Arrét de la gamétogenese) et la régression des caracteres sexuels secondaires. La gamétogénese
reprendra si on injecte ce rat de produits extraits des cellules de Leydig ou de la testostérone.

* Observations cliniques :

v Chez des femmes a qui on a di enlever les ovaires (Ovariectomie), la menstruation (ou régles) ne se
produit plus et 1I’utérus s’atrophie progressivement. Mais un apport appropri¢ d’extrait ovarien par
injection établit le développement de 1’utérus et de la menstruation.

v L’analyse d’extraits ovariens montre la présence de deux hormones sexuelles : les cestrogénes dont la
plus importante est 1’cestradiol et la progestérone.

v Les femmes touchées par le syndrome de Turner (22AA+X), ne produisent pas suffisamment
d’hormones sexuelles féminines. Elles ont des ovaires atrophiés qui restent de petite taille. Elles n’ont
pas de régles, leurs seins ne sont pas développés et sont stériles.

* Expériences :

Expériences Résulrats

Développement et activité normales des ovaires,

L c des cycles menstruels normaux.

Ablation de I’utérus chez une rate pubére normale. | Aucun effet sur le cycle ovarien.

Ablation des ovaires chez une rate pubere Stérilité de la rate, atrophie de 1’utérus et disparition
normale. du cycle menstruel.

Section de tous les nerfs qui innervent 1’utérus

Activité cyclique de 1’utérus normale.
chez une rate normale.

Greffe sous-cutané d’un fragment de I’utérus a une | Le fragment greffé subit les mémes transformations

rate pubere normale. que I’utérus en place.

Greffe sous-cutané d’un fragment de I’utérus a une

rate pubere ovariectomisée. Restauration du cycle utérin et persistance de la
Injection d’extraits ovariens a une rate pubére stérilité de la rate.

ovariectomisée.
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Document 4 : (Suite) Role des ovaires dans la fonction sexuelle chez la femme :

A partir de I’analyse des données de ce document déterminez le rdle des ovaires dans la fonction sexuelle

chez la femme.

Document 5 : Les structures histologiques de ’ovaire :
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Figure 1 : Coupe sagittale de
I'appareil génital féminin

Figure 2 : Coupe
transversale d’un ovaire

Figure 2 : Schéma de la
coupe transversale d’ovaire

En vous basant sur les données de ce document et de vos connaissances, donnez les noms des éléments
numerotés. Décrivez ensuite les structures responsables de la formation des gametes chez la femme.

Document 6 : Les structures responsables de la sécrétion des hormones ovariennes :

Le graphique ci-contre
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Document 6 : Suite :

Les ovaires d’une souris ont subi I’ablation, puis
sont imbibés rapidement d’un liquide pour bloquer
toutes les réactions métaboliques dans les cellules,
ensuite ils sont incubés dans un liquide contenant
des anticorps radioactifs qui peuvent se fixer
spécifiquement aux enzymes de synthése des
hormones sexuelles féminines. On prépare des
coupes de diametres d’environs 10 pm au niveau
des ovaires. Apres avoir lavé les coupes pour
¢liminer ’exceés des anticorps (non li€s aux
enzymes), on détermine les cellules radioactives
par autoradiographie.

Cavité
Sfolliculaire

Les résultats de cette expérience sont représentés sur la figure ci-contre (Les points noirs sur 1'image

représentent I'endroit ou se trouve le radioactivité).

=> A partir de I’analyse de ces données, déterminer les structures tissulaires responsables de la sécrétion

d'hormones ovariennes.

Document 7 : Synchronisation entre le cycle ovarien et le cycle utérin :

* La paroi de I’utérus est constituée de deux
couches, une externe constituée
essentiellement de muscles lisses : myometre,
et une interne constituée d’un tissu conjonctif
richement vascularisé revétu d’un épithélium
glandulaire : endometre (= muqueuse utérine).
La figure 1 ci-contre présente des
photographies de coupes de 1’utérines en
différente phases du cycle sexuel.

Pendant la phase

folliculaire

Myométre
Endomeétre

* [’ovaire secrete deux
types d’hormones : les
estrogenes et la
progestérone. On suit
simultanément I’évolution
du taux plasmatique de ces
hormones au cours d’un

Follicule
primaire

#

cycle menstruel, ainsi que
I’évolution des structures
ovariennes. Les résultats de
cette étude sont présentés
sur la figure 2 ci-contre.
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* Le tableau du document
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Document 7 : (Suite) : Synchronisation entre le cycle ovarien et le cycle utérin :

Figure 3 Expérience Résultats
1. Ablation de I'utérus chez une rate pubere. - Aucun effet sur le cycle ovarien.
2. Ablation des ovaires (ovariectomie) d’une - Absence des regles :
rate pubére. - Arrét du cycle utérin et atrophie de 1’utérus.
3.1,Se(2t1011 de tous les nerfs qui innervent - Activité cyclique de I’utérus normale.
utérus.
4. Greffe sous-cutanée d’un fragment de - Le fragment greffé subit les mémes
I’utérus a une rate pubere. transformations que I’utérus en place.
5. Injection d’extraits ovariens a une rate - Développement (prolifération) de ’endometre
pubére ovariectomisée. sans variation cyclique.

A partir de Uanalyse de ces résultats, mettre en relation la variation du taux plasmatique des hormones
ovariennes et I’évolution des structures utérines. Que peut-on en déduire ?

Document 8 : Le complexe hypothalamo-hypophysaire :

* Anatomie du complexe hypothalamo-hypophysaire :
v" L’hypophyse est une glande du systéme nerveux central, située a la base du cerveau, reliée a
I’hypothalamus par la tige pituitaire.
v" L’hypophyse est formée par deux lobes :
o L’antéhypophyse (adénohypophyse) qui contient des cellules secrétant des hormones dans le sang :
LH : (Luteinising Hormone) et FSH ( Follicule Stimulating Hormone).
« La posthypophyse (neurohypophyse) qui est une excroissance de I’hypothalamus formée d’axones
relachant dans le sang des neurohormones : GnRH (Gonadotrophin-Releasing Hormone).

@]
(< Corps

_~"cellulaires

Localisation et anatomie du
complexe hypothalamo-
hypophysaire :

@ : Localisation du complexe
hypothalamo-hypophysaire.

Tige
hypophysaire
® : Schéma représentant le

complexe hypothalamo-
hypophysaire.

Post-

hypophyse
hypothalamo-
hypophysaire

* Observations cliniques :

v Des lésions au niveau de I’hypophyse (Voir figure 1) entrainent un arrét du fonctionnement testiculaire.
v Certaines lésions de I’hypothalamus provoquent des perturbations du fonctionnement hypophysaire et
du fonctionnement testiculaire.

v' L’hypophysectomie des femelles de chimpanzés génére une disparition des cycles ovariens et utérins.
Ces perturbations peuvent étre corrigés par des injections des extraits de I’hypophyse.

Décrire la liaison anatomique entre I’hypothalamus et I’hypophyse ef proposer une hypotheése
pour expliquer les observations cliniques.

i
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Document 9 : Roéle de I’hypophyse dans la régulation des hormones testiculaires :

Pour montrer la relation physiologique entre I’hypophyse et les testicules, on expérimente sur des
mammiferes. Les résultats de ces expériences sont présentés sur le tableau suivant :

Expériences Résulrats
Ablation de I’hypophyse - Atrophie des testicules ;
(Hypophysectomie) chez un rat - Régression des tubes séminiferes et du tissu interstitiel ;
pubere. - Arrét de la production de spermatozoides et de la testostérone.
Injection d’extraits hypophysaire au  |Reprise de la spermatogenése et de la sécrétion de la
meéme rat. testostérone.
On injecte a des animaux Les tubes séminiféres se développent de nouveau (sans

hypophysectomisés des doses de FSH. |rétablissement de la spermatogenese).

On injecte a des animaux Les cellules interstitielles se développent de nouveau et
hypophysectomisés des doses de LH. |deviennent fonctionnelles.

On injecte simultanément la FSH et la |Rétablissement de la spermatogeneése et de la production de la
LH. testostérone.

- Atrophie des testicules bien que I’hypophyse soit intacte.
- Arrét de la spermatogenése et de la sécrétion de testostérone.
- Baisse notable du taux plasmatique de FSH et LH.

Lésion de certaines zones de
I’hypothalamus chez des mammiferes.

A partir de ’analyse des résultats de ces expériences :
1) Dégager la nature de la relation entre hypophyse et testicule. Préciser les roles de la FSH et de la LH.
2) Expliquer comment I’hypothalamus controle les fonctions testiculaires.

Document 10 : Modalité des sécretions hypothalamiques :

Pour déterminer la modalité des secrétions hypothalamiques, on pratique des injections de GnRH selon des
modalités variables. Les résultats de ces expériences sont présentés dans le tableau suivant :

Expériences Résultats

Modes d’administration de GnRH Taux sanguins des gonadotrophines Hypophysaires
Perfusion continue Nul
Injection de 6pg toutes les heures Normal
Injection de 6pg toutes les 3 heures Tres faible
Injection de 6pg toutes les quatre heures | Quasi nul
Injection de 0.6pg toutes les heures Quasi nul
Injection de 60ug toutes les heures Pratiquement normal

Analyser le tableau et déterminer les conditions d’efficacité des secrétions hypothalamiques.

Document 11 : Controle de Pactivité de ’antéhypophyse othalamus :

* Pour montrer le contrdle de I’activité de I’hypophyse par I’hypothalamus, on réalise chez un

animale :
o Stimulation €lectrique | Isolement de Prise sanguine
On détruit des . q S z Sngy
ey des mémes neurones | I’antéhypophyse de a partir de la
Expériences | cellules nerveuses . ; s 2 : Al
y chez un animal I’hypothalamus a I’aide | tige pituitaire
de I’hypothalamus. , .
normal. d’une plaque de téflon. | et son analyse.

Arrét de la séerétion Sécrétion abondante Arrét de sécrétion de Isolement de
Résulrats : de FSH et LH par FSH et LH par GnRH
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Document 11 : Suite :

* On réalise le dosage de la concentration plasmique de LH dans trois cas :

v Cas @ : Enregistrement de la sécrétion de LH chez un homme normal.

v Cas @ : Sécrétion de LH Chez un homme souffrant d’un arrét complet de GnRH.

v' Cas @ : Sécrétion de LH Chez un homme souffrant d’un arrét complet de GnRH, avec injections de
GnRH a des fréquences différentes.

A Concentration de LH Cas @ |1
50 1 (mULmLY) I
40 Pulsation GnRH B Cas @
;g:l k¥ B R Fawil 2 : Concentration de LH
10 "IH‘W\“I\J\J\M i e P Injections de 20ma. Ko™
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: L A
_| Concentration de LH Cas @ | L 20 -
1
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20 - i 0 T S — — I — !
10 - - © o o o o o o o o o o o o
.............................................. 8N+ v ®w 2 &6 T O X S o =
P i e R L UL - &8 M F 3 &~ ®© & S A ¢ =
— — — ]
8 14 20 8
Temps en heures Eemps (mu)

Document 12 : Controle de ’activité du complexe hypothalamo-hypophysaire :

Pour déterminer comment s’effectue le controle du complexe hypothalamo-hypophysaire, on réalise des

expériences sur des béliers :

* [.’ablation des testicules d’un bélier entraine 1’élévation de sécrétion de FSH et LH et [’hypertrophie

de quelques cellules de 1’antéhypophyse.

* La figure 1 présente les variations de la sécrétion de GnRH et de LH chez un bélier castré.
* Le graphique de la figure 2 présente la sécrétion de LH et de testostérone dans trois cas :
* Cas © : chez un bélier adulte normal, possédant des testicules fonctionnels.

* Cas @ : chez un bélier adulte, 6 semaines
apres sa castration.

* Cas © : chez un bélier adulte castré, et
porteur d’un implant sous-cutané libérant
de la testostérone.

Figure 1

~
50 4 GnRH (pg/mL)
30

10 —AM_A___/\_MJ\_/\_}LA

A ; :
9 | LH (ng/mL)

Cas ©

A LH (ng/ml) | Figure 2 | Testostérone (ng/ml)A

— T | > 0 T T T T T T T T T 0
7 8 9 10 11 12 0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24
Temps (h) Temps (h)
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Document 12 : (Suite) Controle de ’activité du complexe hypothalamo-hypophysaire:

* Chez une souris male castrée, on injecte dans la
circulation générale de la testostérone marquée par un
1sotope radioactif. On réalise ensuite une autoradiographie
d’une coupe fine d’hypothalamus. Les photographies de la
figure 3 ci-contre présentent les résultats obtenus.

* La figure 4 présente un schéma explicatif du rétrocontrole
de I’activité du complexe hypothalamo-hypophysaire par
les hormones testiculaires.

En exploitant les données de ce document, décrire le mécanisme du rétrocontrole du complexe
hypothalamo-hypophysaire par les hormones ftesticulaires et préciser ses niveaux d’action.

En se basant sur les données de la figure 4, réaliser un schéma bilan de la régulation de la fonction
de reproduction chez ’homme.

Document 13 : Mise en évidence de la relation entre I’hypophyse et ’ovaire :
* Observations cliniques :

v Une tumeur au niveau de ’hypophyse chez la femme | FSH et LH (ng/ml)

peut conduire a des perturbations affectant le 407
fonctionnement de 1’appareil reproducteur comme 351
I’arrét des régles et 1’absence de 1’ovulation. 301
251
* Expériences : 20
v" L’hypophysectomie des femelles de chimpanzés :g Tt
geénere une disparition des cycles ovariens et utérins. vy -
Ces perturbations peuvent étre corrigées par des =

injections répétitives des extraits de I’hypophyse. O 3 & 42,06 20 24 W Jours

v’ L’analyse chimique du milieu de culture de Ex (E(S;:'g ‘E;fl';es

I’hypophyse antérieure met en évidence un 2001 | ’(I_’_gj ml) 6
enrichissement de ce milieu par deux hormones 100 i 5 N
appelées FSH et LH. : :

Progestérone - - -

4
2
I . . S S s e A s
v On suit I’évolution des concentrations plasmatiques 0 4 8 12116 20 24 28 joups
- . A AN >
des hormones ovariennes et hypophyseuyres au cours Dhise Tolk il . Dhas s Tuidale
d’un cycle sexuel chez la femme. Les résultats de :Bx}ﬁllzfti(;ﬁ:
cette étude sont représentés sur la figure ci-contre. haludulebuduuule :

A partir de Uanalyse des données de ce document, déduire ’effet de I’hypophyse sur activité ovarienne.
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Document 14 : Role de I’hypothalamus dans le controéle de ’activité de I’hypophyse :

* Chez la femelle de singe macaque
rhésus, on mesure les taux plasmatiques
de FSH et LH dans les conditions
suivantes :

* Aprés une lésion localisée de
I’hypothalamus ;

 Aprés injection, de maniére pulsatile, des
extraits d’hypothalamus (GnRH) ;

* Aprés injection, de maniére continue, des
extraits d’hypothalamus (GnRH).

Les résultats de ces expériences sont

présentés par les graphiques de la figure 1.

* Chez une brebis, on détermine
I’évolution des taux de GnRH et de LH
en phase folliculaire et pendant le pic
ovulatoire.

Les résultats de cette étude sont présentés
par les graphiques de la figure 2.

A partir de analyse de ces données,
déterminer le role de I’hypothalamus et
le mode d’action de GnRH sur les
sécrétions de FSH et LH.

| Figure 1 ‘
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Document 15 : Controle du complexe hy

La sécrétion périodique des gonadotrophines FSH et LH par le complexe hypothalamo-hypophysaire
indique l'existence d'un mécanisme régulant l'activité de ce complexe. Pour savoir comment est
surveillée I'activité du complexe hypothalamo-hypophysaire, nous réalisons les expériences suivantes :

* Chez une guenon (femelle de singe) normale, on a mesuré la concentration plasmique de LH au
cours d'un cycle sexuel. La figure 1 représente les résultats de cette expérience (A = guenon normale,

B = guenon ovariectomisée).

401 LH (ng/m1) Figure 1
30 l‘ll
I.|
]’a
204/ N A~ B
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LH (ng.ml) Figure 2
b

1 [u]

o W

20

10

0 1 T T 1] T I T T T
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 Jours

* Chez une guenon ovariectomisée, des injections d’cestradiol sont réalisées suivant le protocole :

v Depuis le temps to et jusqu’a la fin de I’expérience, on pratique la perfusion continue d’ceestradiol
qui maintient le taux plasmatique a une valeur de 1’ordre de 60 pg.ml! qui est une valeur proche
de la concentration trouvée dans le sang au début du stade folliculaire ;

v' Au temps t1, on injecte une forte dose supplémentaire d'estradiol qui est similaire a celle trouvée
dans le sang a la fin du stade folliculaire.

* On obtient les résultats représentés sur la figure 2.

Décrire les résultats des expériences figurant sur ce document puis déduire [’effet des
hormones ovariennes sur le complexe hypothalamo-hypophysaire.
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Document 16 : Controle des cycles sexuels chez la femme :

Le graphique ci-dessous représente un schéma simplifié de la régulation hormonale du cycle sexuel chez

la femme.
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