


Le saviez-vous

En physiologie, la LH est essentielle
tout au long du cycle

L’hormone lutéinisante (LH) est produite par les cellules gonadotropes du
lobe antérieur de I'hypophyse, son role essentiel est de déclencher I'ovulation
via le « pic de LH ». Toutefois, c’est loin d’étre sa seule contribution dans le
cycle menstruel. La LH a d’autres fonctions, et intervient également au cours
des phases folliculaire et lutéale.

e Pour les cellules de la
théque interne : la LH
entraine la prolifération et la
différentiation cellulaires ainsi
que la sécrétion d’androgénes 2.

Role de la LH dans la
phase folliculaire

La LH contribue, avec la FSH,

a la folliculogénése et a la
stéroidogenése ovarienne.

Ce processus biochimique exige une
étroite coopération entre les cellules
de la granulosa et les cellules de

la théque interne, chacune étant
sous le controle d’'une des deux
gonadotrophines (théorie
bi-cellulaire) ™ :

e Cette sécrétion d’androgenes
augmente la sensibilité des
cellules de la granulosa
a la FSH. La FSH stimule la
prolifération et la croissance
cellulaire.
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En réponse a la stimulation de la cellules de la granulosa peut étre
FSH, les cellules de la granulosa
vont exprimer des récepteurs a la FSH. La LH a donc également
la LH a leur surface. Ainsi en fin de  une intervention directe dans la

phase folliculaire, I'aromatase des maturation folliculaire ®.
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Role de la LH dans
I'ovulation

Le follicule arrivé au stade pré-
ovulatoire passe entierement
sous contrdle de la LH @, Le
pic important de LH va permettre

I'ovulation qui se fera en 2 temps :

e Dans un premier temps (36
heures apreés le pic) : reprise
de la méiose ovocytaire et
achévement de la maturation
de I'ovocyte @

e Dans un second temps (dans
les 36 a 40 heures suivant le
pic) : rupture du follicule et
lutéinisation des cellules
de la granulosa, prérequis
indispensable a la formation du
corps jaune @,

Role de la LH dans la
phase lutéale

Pendant la seconde phase du
cycle ovarien, La LH va induire
la restructuration du follicule
rompu et poursuivre le
processus de formation du
corps jaune ),

Sous l'effet de la sécrétion
pulsatile de LH, le corps jaune va
sécréter de la progestérone.

La progestérone a pour fonction de
préparer I'endomeétre a accueillir
I'’embryon ou a sa différenciation si
la fécondation n’intervient pas @,

4. Belchetz PE, Plant TM, Nakai Y et al. Hypophysial Responses to Continuous and
Intermittent Delivery of Hypothalamic Gonadotropin-Releasing Hormone. Science
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Les hormones de |'axe hypothalamo-
hypophysaire ont une sécrétion

pulsatile !

En 1978, des expériences menées
sur des singes ont permis de
montrer comment s’exergcait la
sécrétion hypothalamique de GnRH.
Chez un singe ayant subi une |ésion
de I'hypothalamus abolissant la
sécrétion de GnRH, les chercheurs
ont observé les conséquences d'une
injection continue et d’une injection
pulsatile de GnRH. ¥
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L'administration continue de

GnRH ne parvient pas a rétablir

la sécrétion prolongée des
gonadotrophines. En revanche,
I'injection pulsatile de GnRH une
fois/heure (fréquence physiologique
de la libération de gonadotrophines
chez le singe), rétablit la sécrétion
de LH et FSH.

Injection
pulsatile
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Il est aujourd’hui bien établi que le caractére pulsatile de la
sécrétion hypothalamique de GnRH est essentiel pour
stimuler I'activité de synthése et de sécrétion des cellules

gonadotropes (V).
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Ainsi, la sécrétion continue
de GnRH bloque la sécrétion de
FSH et LH par un mécanisme de
désensibilisation appelé

« down-regulation ».

Ce mécanisme est causé par

la saturation de tous les
récepteurs a GnRH présent a la
surface des cellules gonadotropes.
Il se traduit par la phosphorylation
de la portion intracellulaire

des récepteurs, suivi de leur
internalisation au sein des cellules
par endocytose, rendant alors ces
derniéres insensibles a la GnRH.

Les récepteurs internalisés seront
stockés dans le compartiment
endosomal afin d’étre soit recyclés
au niveau membranaire si la
stimulation hormonale cesse, soit
détruits dans le compartiment
lysosomal si la stimulation
hormonale persiste (4,

A l'inverse, la sécrétion pulsatile
de GnRH induit la synthése de ses
propres récepteurs : c'est I'effet
up-régulation.

Cette pulsatilité varie en fréquence
et en amplitude au cours du
cycle®

e Au début de la phase folliculaire,
la fréquence est de 1 pulse/ 90
minutes (1h30),

*En fin de phase folliculaire et
en période pré-ovulatoire, la
fréquence augmente (1 pulse/
heure),

eEnfin, au cours de la phase Iutéale,
I'augmentation de la concentration
plasmatique de progestérone
provoque un ralentissement de la
pulsatilité (1 pulse toutes les 3- 4
heures).

La sécrétion pulsatile de la LH
suit celle de la GnRH de fagon
tout a fait synchrone. La sécrétion
de FSH est également pulsatile,
mais sa concentration est plus
stable que celles de la GnRH et de
la LH du fait de sa demi-vie plus
longue (4 heures environ).




Le saviez-vous ?

La LH et I'hnCG partagent le méme
recepteur et pourtant sont tres

différentes...

L'activité LH peut provenir de deux
hormones : la LH et I'hCG. La LH
est I’'hormone physiologique des
femmes lorsqu’elles ne sont pas
enceintes. A contrario, I'hCG est
principalement présente en cas de
grossesse. Ces deux glycoprotéines
hétérodimériques se lient au

méme récepteur, une glycoprotéine

transmembranaire appartenant a la
superfamille des récepteurs couplés
a la protéine G ®,

Si le récepteur est commun, la
liaison a celui-ci est en revanche
différente selon la glycoprotéine:
I'hCG se fixe en effet avec une

affinité plus élevée que la LH ®),

La LH et I'nCG différent

également sur un
plan structurel et
fonctionnel.
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Au niveau de leur structure, elles
sont toutes deux constituées
d’une sous-unité a qui leur est
commune, et d'une sous-unité B
spécifique ©.

Ces différences conferent aux

deux hormones leur spécificité
biologique. Une des conséquences
est une demi-vie plus longue pour
I’'nCG : plusieurs heures (7 a 13
heures) contre 60 a 120 minutes
pour la LH ™,

La sécrétion de la LH est
pulsatile et suit celle de la GnRH
de fagon tout a fait synchrone.

Contrairement a la LH, I'hCG
est une hormone produite

principalement par les trophoblastes
pendant la grossesse, d'une
maniére croissante et non
pulsatile”,

Bien que la LH et I'hCG se fixent au
méme récepteur, il a été montré
gu’elles activent des voies de
signalisation différentes ).

Le récepteur commun de la

LH et de I'hCG est capable de
différencier les deux hormones
et d’activer une cascade
d’événements quantitativement
et qualitativement différente
selon le ligand /.
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Le saviez-vous ?

Pour la LH, c’est ni trop, ni trop peu !

Le processus de maturation possible qu‘avec une quantité
folliculaire est dépendant bien précise de LH. Une quantité
de la FSH et de la LH. trop faible de LH va altérer ses
L'action conjointe de ces fonctions et a contrario, une dose
deux gonadotrophines va élevée exercera un effet inhibiteur,
stimuler la croissance des voire atrésiant ), C’est le concept
follicules. Toutefois, les études de seuil et de plafond de la
physiopathologiques ont montré concentration de LH.

que cette stimulation n’était
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Selon le concept du seuil, les Le concept d'un plafond de LH
différentes fonctions de la a été mis en avant par Hillier
LH ne sont plus assurées si en 1994 en se basant sur le fait
la concentration de LH chute en que I'augmentation soudaine
dessous d’un taux minimum. de LH, connue comme le pic de
En particulier, la concentration LH, déclenche la maturation
d’cestradiol devient inadéquate folliculaire et la rupture.
pour la prolifération de I'endométre

et la formation du corps jaune ®, Il a été montré que I'effet de

la LH est dose dépendant. Une
stimulation excessive des
ovaires par la LH peut entrainer
une atrésie folliculaire, une
lutéinisation prématurée

et compromettre le bon
développement de I'ovocyte 3.
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