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Introduction a I'Endocrinologie:
Concepts géneraux

Régulation par Feed-back

L'axe hypothalamo hypophysaire



Endocrinologie

Endo-crine = secrétion interne:
Systeme endocrine: réseau de communication interne

Glande endocrine: émetteur
Hormone : signal
Sang : conducteur
Tissu cible: « recepteur »
H

Récepteur R: molécule du tissu cible
Reconnaissance du signal

R
Intensité du signal: concentration de | 'Hormone

H+R —HR HR — signal intracellulaire

« effet »



Hormones

2 grands groupes « biochimiques »:

Hydrophiles:

Hydrophobes

Solubles dans sérum, pas dans membranes
protéines (=peptides, protéines):
catecholamines: adrénaline..

circulent libres,
recepteurs membranaires

Non soluble plasma, traversent membranes
Stéroides (cortisol...)
Hormones thyroidiennes

liées a protéines de transport: H+Pr <~ H-Pr
(Fraction libre, active ; liee non active)
récepteurs nucléaires



Glandes endocrines

2 grands groupes
1) Glandes a cibles multiples
(agissent sur de nombreux tissus):
 Thyroide: T4 (Thyroxine) et T3 (Triiodothyronine)
« Cortico-surrénale: Aldostérone, Cortisol (F), Androgenes
« Testicule: Testostérone, Inhibine
« Ovaire: Estradiol (E2), Progestérone, Inhibine
 Cellules somatotropes hyp. (GH Hormone de croissance)

« Parathyroide: Parathormone (PTH)

« Meédullo-surrénale: Adrénaline, Noradrénaline

« Cellules C: Calcitonine

« Pancréas Endocrine: Insuline, glucagon, somatostatine
 Rein: 1, 25 OH-Vitamine D, Erythropoiétine

 Foie: IGF1



Glandes endocrines

2) Glandes régulatrice, Cible uniqgue: une autre glande
Antéhypophyse (cible= glande périphérique)
Thyréostimuline: TSH

Adrenocorticotropine: ACTH
Gonadotrophine: LH/FSH

Prolactine PRL

Hypothalamus (cible= antéhypophyse)
Thyréo releasing hormone: TRH

Corticotropin Releasing Hormone: CRH
Gonadotropin Releasing Hormone: GnRH (=LHRH)

Dopamine (inhibe PRL)
Somatostatine (inhibe GH)



Axes hypothalamo-hypophysaires

w

TRH, CRH, GnRH, DA, GHRH Somatostatine

f* FSH

00
|

T4  Cortisol Testosterone  E2 , progestérone

Inhibine  Inhibine
T3 DHEA spermatogénese  Ovulation

m




Régulation du Signal hormonal

Rétro-contrble ( Feed-Back) direct

Parathyroide

Calcémie /—
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Systeme regulé (tous les 5 ans)

> President élu
(et voulant étre reélu)

Election
Action
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Electeurs




Régulation du Signal hormonal

Rétro-contrdle ( Feed-Back) direct
Exemple : parathormone (PTH) et Calcemie

Parathyroide

Calcémie /—




Régulation

+

5\

Cat+ PTH

N



Régulation de la PTH:

Réaction a une hypocalcémie

Cellule parathyroidienne



Régulation de la PTH:

Réaction a une hypercalcémie

\
* PTH

Cellule parathyroidienne



Régulation

+

5\

Cat+ PTH

N



Axes hypothalamo-hypophysaires

w

TRH, CRH, GnRH, DA, GHRH Somatostatine

f* FSH

00
|

T4  Cortisol Testosterone  E2 , progestérone

Inhibine  Inhibine
T3 DHEA spermatogénese  Ovulation
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Hypophyse —Hypothalamus: Anatomie

IRM Ceérebrale profil (sagittal)
Corps Calleux

Ventricules
latéraux

Hypo
thalamus

‘ Tige
— Pituitaire
s+—— Post

~| hypophyse

Chiasma optique —
Antéhypophyse
Sinus sphénoidal —

——1Tronc

Pharynx cérebral




Hypophyse —Hypothalamus: Anatomie

IRM Ceéréebrale face (coronal)

Ventricules
latéraux
Hypo
thalamus
Tige
— Pituitaire
— Carotide

Chidsma oplique
Antéhypophyse

Sinus sphénoidal

Pharynx




Hypophyse —Hypothalamus: Anatomie

Thalamus Communicante ant.

3¢ ventricule
Cérébrale ant.

Citerne de la lame terminale
Chiasma optique

,"" ey i g/ Tige pituitaire
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Vascularisation hypothalamo-
hypophysaire: systeme porte

Communication directe Hypothalamus —
Hypophyse

Les hormones
hypothalamiques
ne passent pas
dans la circulation

générale / | éminence médiane

Capillaires e— tige pituitaire

»

A\

Antéhypoph se—» . e
ypopny ) posphypophyse
(extension

de I'hnypothalamus)



Régulation du Signal hormonal

Rétro-contrble sur glande régulatrice
Exemples: axes hypophysaires

G.E R
Régulatrice . Hypophyse ‘ <

t
ACTH
N

Cortico-
surrénale \CortiS({

« Stimuline »




Le Feed-Back c’est Rock and Roll

Retour
de scene



Mick Jagger
_ O 99

Retour de
Scene

4v 4v

Ingénieur du son
(Tissu Cible
Et glande regulatrice)

Public
(Tissu Cible)



« Stress »

l

Hypothalamus

Hypophyse

N/

Cortisol
R

Exemple :
L'axe

Corticotrope

Physiologie:
Activation
Normale
des récépteurs
Glucocorticoides
(= recepteurs
du cortisol)
des tissus cibles



v e

Corticotrope
Pathologie 1

‘ Tumeur Cortico
Surrénalienne

Avec hypersecrétion

_ De cortisol
Tumeur O\
Cortico- ==ip o b
Surrénalienne Hyper Activation
cortisolique N\ / des récepteurs
Cortisol Glucocorticoides

Syndrome de
Cushing




' ' Axe
Corticotrope

Pathologie 2
+ CRH Tumeur ante
Microadénome hypophysaire
COITICOIIOPE Avec hypersecrétion
+ D’ACTH
ISol
ACTH Et donc de cortiso

Hyper Activation
des récepteurs
Glucocorticoides

a ®

Cortlsol

Syndrome de
Cushing




AV(E
Corticotrope
Pathologie 3

Traltement
Par corticoides
(= agonistes
Du récepteur

Hyper Activation
des récepteurs
Glucocorticoides

Syndrome de
Cushing


















Thyroide



Axe Thyréotrope

\/ -
Hypothalamus \ | /

TRH
Hypophyse \/)_ ) —
TSHl
lode
\
Thyroide \

T

Tissus Cibles:




Thyroide: anatomie

OsHyoide

Cartilage
thyroide

Proéminence

laryngée

Cartilage cricoide

lethme de la

qglande thyroide 5
Thyraide,
(goitre)

Insettion du
mu.sde sigm—

Trachee cleigoam astaidien

Aorte

..l. v

: o
v
£ ¢ 0 i 253

Figure 2 : Goitre modéré
Noter que I'isthune de la thyrdide doit étre
recherche juste au dessous du cartilage cricdide

| Figure 1 : Anatomie de la glande thyroide







Synthese des Hormones Thyroidiennes

POle basal PoOle Apical
capillaire colloide

S —
I

TG thyroglobuline

R-TSH -—
TSH — ‘ THO thyro-
(stimule S péroxydase
Aussi la /J
Prolifération / —
Cellulaire)

T 4 Tétra-iodo thyronine: Iévothyroxine
TG l

T3 :triiodo thyronine



Hormones thyroidiennes

Synthese de T4 > T3

T3 =veritable hormone T4 « pro-hormone » (permet aux
cellules de produire de la T3 a partir de la T4 circulante)

lode: constituant essentiel (T4: 4 atomes d’iode T3: 3
atomes d’iode), Apport alimentaire (svt insuffisant)

T4 et T3 : hormones hydrophobes , liees a des proteines,
Fraction libre (non liée aux protéines) « T4 libre » et « T3
libre » représente la forme active.

Nbx effets sur le métabolisme glucidique, lipidique et
protidique.

Effet sur le cceur, squelette et Systeme Nerveux Central
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Urinary iodine versus intake

Median urinary

iodine Corresponding

concentration approximate iodine Iodine

(mcg/L) intake (mcg/day) nutrition

<20 <30 Severe
deficiency
Moderate

20-49 30-74 Je ,
deficiency ports recommandés
Mild .

>0-99 75-149 deficiency (Ug/])

100-199 150-299 Optimal
More than

200-299 300-449 More tha Adulte 150

>299 >449 Possible i :

Femme enceinte 220

Reproduced with permission from ICCIDD.
Femme allaitante 290



Luton et al

From: PLoS One. 2011; 6(2): a14707.
Published online 2011 February 16.

Click on image to enlarge

) Child bearing Pregnant and Upper intake considered not be
International )
Racommendstions aged women breastfeading women ovartakan
150 pg/24h 250 g /24h S00 pug/24h

Lo |

Percentage of the
study patient
g 3§ §F R & A §

54% 50-74 T5-99 100-174 125-14%9 150-174 175199 200-274 275-749

loduria (pg/L)

Mean ioduria is 49,8 pg/l +/- 2,1 among 165 samples

Figure 2

Urinary iodine excretion in pregnant women at 12 GA in the northern part of the Paris conurbation in 2006-2007 (pooled data).
Mean ioduria is 49,8 ug/l +/- 2,1 among 165 samples.



Hormones thyroidiennes= action ubiquitaire

9.
gt D

G

-
Libido RI J\
Développement
fortal

Activité réfloxe Systéme pileux  Métabolisme




Actions des hormones thyroidiennes

1) Actions métaboliques :

. Elévatio_n du métabolisme basal et de la
production de chaleur et d’énergie par les
cellules

e meétabolisme des glucides, des lipides, des
protides

e elévation des echanges respiratoires,
augmentation du volume sanguin circulant et du
debit (et frequence) cardiaque



Action des hormones thyroidiennes

2) Actions sur le développement et |a
croissance :

e effet de maturation du Systeme Nerveux Central chez le
foetus (dvpt des neurones)

e puis action de stimulation de la croissance (maturation des
cartilages et ossification, pousse des poils, ongles, dents,
developpement genital du jeune et apparition de la puberté )



Action des hormones thyroidiennes : conséquences d’'un
manque en hormones thyroidiennes chez I'enfant

Hypothyroidie chez le
fetus (conseéquence d'une
hypothyroidie maternelle):
cretinisme

Hypothyroidie chez
I'enfant = retard de
croissance staturo-
pondeérale considéerable
avec deficit intellectuel
(crétinisme). Maintenant
depistage néonatal
systématique




Action des hormones thyroidiennes:
conséquences d’un exces ou d’un manque chez

I’adulte

Hyperthyroidie Hypothyroidie
amaigrissement prise de poids moderee
tachycardie bradycardie
hypersudation baisse sudation
thermophobie frilosité
excitation bradypsychie,

tb mémoire
réflexes vifs réflexes lents

crampes musculaire
polyexonération constipation



Hyperthyroidie: exemple de la maladie de BASEDOW

~_ -
W

-Anticorps lode

TRH

- .
< g
N

Anti-Rec.TSH \ESH(
Thyréostimulants

\
-Autres Anticorps

/\

4—»T3—

Tissus Cibles:

Goitre

Hyperthyroidie,

— Thyrotoxicose



Scintigraphie thyroidienne

Cartographie

Réflete
La captation thyroidienne
de l'iode

Utilisation d’un isotope
lode 123 (exploration)
Tecnétium 99 (exploration)

lode 131 (traitement)

FOURCHETTE STERMALE



TSH
(mUl/l)

T4 libre
(pmol/l)

T3 libre
(pmol/l)

Installation d’'une thyrotoxicose

0,01
N N
O o
O —
O —

0,01

N

A

23

Euthyroidie Thyrotoxicose Thyrotoxicose

« infra-clinique »

>



Hypothyroidie Périphérigue

Auto-immunité

TANTIN,

b

Thyroide atrophique
ou Goitre fibreux
(Hashimoto)

Tissus Cibles:

Hypothyroidie
— +/-Myxedeme




Installation de I’Hypothyroidie périphérique

TSH
(mUl/l)

T4 libre
(pmol/l)

T3 libre
(pmol/l)

10 10

Q
_Q
Q

O
O
b

O
O
)

Euthyroidie Hypothyroidie Hypothyroidie
Périphérique  Périphérique
« infra-clinique » « clinique »

>



Hypothyroidie Centrale

+
/T
TRH +
<<
Insuffisance ‘
, —p
Thyreotrope
(+ Insuffisance =
Autres secteurs TSH\ ouN
Hypophysaires) %
T4\T3\

b

Tissus Cibles:

— Hypothyroidie




Explorations thyroidiennes

Dosages - Tdlibre T3libre TSH

Anticorps anti TPO, anti TG

Scintigraphie a I'iode ou au tecnétium

Echographie thyroidienne

Cytoponction (nodules thyroidiens)



Régulation

TSH

T4, T3



TSH N

X

Hyperthyroidie/ T4 T3/
Périphérique



2007

Hyperthyroidie _» gy /" OU « Normale »

Centrale

Tres tres rare ‘_'_

T4, T3/



2007
TSH

()

Hypothyroidie T4 3\
Périphérique



2007

Hypothyroidie 15y \ Ou Normale

/
Centrale /

Rare, <=
Mais pas exceptionpel

T4. T3\
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