REGULATION PHYSIOLOGIQUE DE L'AXE
GONADOTROPE CHEZ L'HOMME: INTERVENTION DE TROIS NIVEAUX DE CONTRÔLE
I Activité testiculaire   voir schémas
Les testicules ont une double fonction : 

· Production de spermatozoïdes (glande exocrine) massivement dans la paroi des tubes séminifères 
· Production de testostérone (glande endocrine) dans les cellules interstitielles dites de Leydig, de manière continue, de la puberté à la fin de vie.
Un disfonctionnement testiculaire : la cryptorchidie.

L'homéostat de la testostéronémie est indispensable à la fonctionnalité de l'appareil sexuel mâle et au maintien des caractères sexuels secondaires (voix,…). 
Le maintien d'une concentration plasmatique relativement constante de la testostérone est indispensable à la réalisation de la fonction de reproduction car la testostérone:

· conditionne la production du sperme. Elle est indispensable à la réalisation complète de la spermatogenèse et donc à la production de spermatozoïdes et à la sécrétion de liquide séminal par les vésicules séminales et la prostate et maintient les caractères sexuels secondaires.
· par son action sur le système nerveux, est nécessaire à la réalisation des différents éléments du comportement reproducteur.
II Modèle du système de régulation de la testostéronémie
Ce système comporte 2 parties:
*le système réglé est le milieu intérieur, ensemble des liquides extracellulaires (sang, lymphe) de l'organisme. Le paramètre à régler de ce système est le taux de testostérone dont la valeur dépend de 2 types de facteurs:

* la dégradation de l'hormone au niveau du foie, sa consommation par les cellules cibles et son excrétion urinaire qui ont pour effet de l'abaisser en permanence;

*  la sécrétion de testostérone par les cellules interstitielles (cellules de Leydig) du testicule qui a pour effet de l'augmenter. Tout déséquilibre entre ces 2 facteurs modifie la testostéronémie = paramètre réglé. 
*L'action du système réglant est de s'opposer à tout déséquilibre qui entraîne une augmentation ou une diminution de la testostéronémie. Il agit sur la production de l'hormone et non sur le processus de son élimination.

III Le système réglant: un système de commande à trois niveaux de la production de testostérone

Il comporte le complexe hypothalamo-hypophysaire CHH (voir n°2 p.271) et les cellules interstitielles dites de Leydig du testicule sécrétrices de testostérone (CT du testicule). Il utilise deux voies de communication: celle du système porte – hypophysaire entre l'hypophyse et l'hypothalamus et celle de la circulation générale entre hypophyse et testicule.

Le CHH du système réglant comporte:
* les neurones hypothalamiques qui, à partir de la puberté, sécrètent de façon pulsatile la neurohormone GnRH dans le sang du système porte -hypophysaire

* les cellules hypophysaires qui répondent aux pulses de GnRH en émettant de façon également pulsatile, deux  gonadostimulines LH et FSH dans la circulation générale. Les cellules hypophysaires n'ont pas d'activité autonome; en l'absence de GnRH, elles ne sécrètent pas de LH, ni de FSH: c'est l'hypothalamus qui contrôle l'hypophyse (+).
Remarques:
 L’hypophyse secrète 2 hormones agissant sur les gonades, 2 hormones dites gonadostimulantes : la FSH qui stimule les cellules des tubes séminifères, ce qui permet la production continue de spermatozoïdes et la LH qui agit sur les cellules de Leydig produisant alors la testostérone

* les cellules interstitielles du testicule n'ont pas d'activité autonome: en l'absence de LH, elles ne sécrètent pas de testostérone. C'est l'hypophyse qui stimule (+) les cellules effectrices du système réglant, ces cellules agissent directement sur la valeur du paramètre à régler, la testostéronémie.
Le système réglant est donc initié par les neurones  sécréteurs de GnRH

Remarques:
 la GnRH est sécrètée sous l'influence de stimuli externes (ex: lumière, odeur de la femelle) ou interne (ex: alimentation, taux hormonaux) : chez de nombreux Mammifères, des facteurs externes, comme la longueur des  jours sont pris en compte dans la stimulation des testicules, par l’intermédiaire de l’hypothalamus. Dans ce cas, la testostéronémie varie au cours de l’année. L’hypothalamus, influencé par des facteurs externes ou internes, est qualifié de centre intégrateur.
IV Le système réglant et la constante de testostéronémie

A partir de la puberté le CHH fonctionne, ce qui se traduit par une production de LH, qu'il y ait ou non de la testostérone dans le milieu intérieur. Mais la sécrétion de LH dépend de la valeur de la testostéronémie. La testostérone exerce en permanence une action inhibitrice sur la sécrétion de LH. Puisque la testostérone freine la sécrétion de LH, hormone qui déclenche sa sécrétion, on parle de rétroaction négative.
La testostérone exerce son effet inhibiteur à la fois au niveau des neurones hypothalamiques et au niveau des cellules hypophysaires. Elle diminue la fréquence des pulses de GnRH par l'hypothalamus et diminue l'intensité de la réponse hypophysaire à GnRH.
Le système de régulation est composé d’un paramètre réglé, le taux de testostérone, d’une fonction réglée, la fonction de reproduction, et d’un système réglant. Ce dernier comprend des capteurs de la testostéronémie, situés dans le CHH ; un centre intégrateur, l’hypothalamus ; des messagers,  la GnRH neurohormone, de la LH et la FSH- 2 hormones dites gonadostimulines et un effecteur, le testicule (cellules interstitielles).
Bilan: fonctionnement du système de régulation de la testostéronémie  voir schéma bilan
 








Sujets de type I :

* La réalisation de la reproduction chez les Mammifères mâles adultes repose sur le fonctionnement réglé de l’appareil génital. Vous exposerez l’intervention des hormones à l’aide d’un schéma légendé accompagné d’un commentaire.

* Chez les Mammifères, la réalisation de la fonction de reproduction implique la mise en place du sexe phénotypique au cours du développement, le maintien de la fonctionnalité de l’appareil sexuel chez l’adulte et l’expression du comportement sexuel.
Exposez les rôles de la testostérone dans la fonction de reproduction chez les mammifères mâles, au cours de leur vie embryonnaire et à partir de la puberté, et aussi comment son taux est régulé. 

Votre réponse, qui inclura une introduction, un développement structuré et une conclusion, sera illustrée par un schéma judicieusement choisi.

