Chapitre 1

Devenir Femme ou
Homme....



1- Les phénotypes masculin et
féminin(TP 18 partie 1)

* 1-A. Des differences morpho-
anatomiques.
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1-B. Des différences
physiologiques




Duréee du cycle 28 en théorie




1- C. Des différences
chromosomiquess




C. Des differences chromosomiques
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Principales anomalies hétérosomales dans I'espéece humaine
et conséquences phénotypiques

hommes (différenciation de testicules)
syndrome de

47, XXY Klinefelter hypofertiles ou stériles car testicules peu ou pas 1/700 hommes
fonctionnels, grande taille, gynécomastie, virilisation
faible
femme (différenciation d’ovaires)
syndrome
45, X0 de Turner Stérile : tous les follicules dégénérent avant I'age 1/2700 femmes

pubertaire, petite taille, pas de puberté

Triole X femme (différenciation d’ovaires)
47, XXX ripie phénotype sexuel normal dans la majorité des cas, 1/800 femmes
mais hypofertilité et deébilité

47, XYY Double Y Homme 1/500 hommes

phénotype normal mais hypofertilité

45. Y0 1&tal I'absence de X est incompatible avec

le développement du zygote




2- Du sexe génétique au sexe
differencie('TP 18 partie 2)

* 2- A. La différenciation de I’appareil
sexuel




a partir de la 7 semaine du développement
Embryonnaire a lieu la différenciation des gonades
pulis,

a lieu la mise en place des voies génitales

et des appareils génitaux externes
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2- Du sexe génétique au sexe
differencie('TP 18 partie 2)

e )_ B. I.e déterminisme de la
différenciation




Les expéeriences de Jost ( 1947\

cristal de testostérone

canaux de Miller testicules
. l.-" l\.'\-\.\_\l\-\.\.

canaux de Wolfi

~ canaux de Woli

vesicules seminales

A foetus male castré B foetus male normal C foetus male castré
+ cristal de testostérone

Pour A : Dans ce cas I'expérience a consisté en une castration de foetus
genétiguement male a un stade du développement tres précoce. On précise que les
canaux de Wolff sont en voie de dégénerescence.

Pour B : On précise que les canaux de Miiller sont en voie de dégenerescence.
Pour C : Dans ce cas, I'expérience a consisté a castrer le feetus génetiquement
male a un stade du développement tres precoce, comme en A, et a introduire en
méme temps un cristal de testostérone (hormone testiculaire) dans la cavité
abdominale
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2- Du sexe génétique au sexe
differencie('TP 18 partie 2)

» 2-C. La régulation genique.




Il existe des hommes XX ((1/20 000) et des femmes XY (1/100 000)

Mécanisme de survenue des hommes XX et des femmes XY
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Genes pro - testis
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Différenciation testiculaire

Principaux genes de différenciation testiculaire

SRY : Sex determinating Region of Y
SOX : SRY related box

DAX : Dosage sex sensitive Adrenal hypoplasia congenital on the X chromosoma



Régions N-terminale et C-terminale

La protéine SRY possede| .= / x
un domaine HMG (High
Mobility Group), Fsalng isend g i

différentes especes mammiféres

:)e rm ettant é' Cette Permet la fixation 4 'ADN

DrOtéine de S€E fixer Sur A : Schéma des domaines de la protéine SRY.
'ADN.

B : VVue en 3D de [a protéine SRY fixée a
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Facteurs paracrines Facteurs paracrines, ou juxtacrines

Déterminisme paracrine de la différenciation testiculaire
chez les Mammiféres
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Principaux genes de différenciation ovariennne

Fox L2 : Forkhead box family L2
RSPO1 : R Spondine 1
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ADN IAcr‘de désoxyribonucléique
AMH : Hormohe anti-miillerienne
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Expression”
HMG : High Mobility Group

CEstrogénes : Hormones stéroides femelles

SF 1 : Steroidogenic Factor 1
SOX 9 SRY-HMG Box

SRY : Sex-determining Region of Y chromosome

TDF : Testis Determining Factor

WT 1 Wilms Tumor 1
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v i w
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cana de Maller de Wolff et organes geénitaux et différenciation du
différenciation du externes males ractus genital femelle.
fractus genital male

DAX 1 : « DNA Sequence Driving Adrenal Cortical Cell-Specific

Testostérone : Hormone stéroide méle



Chromosome X

Geéne POBP1 : Mutations du géne ARX :

Géne Rpstkad (RSK2) :
Syndrome de Coffin-Lowry
2 octobre 2010

Syndrome de Renpenning 28 mai 2011
8 mai 2010

|

Oral-facial-digital | (OFD1) nd al
¥inked VACTERL-hydrocaphalus (FANCE) Autistn (NLGN4) Syndrom
{AF-;Sz]E Turner, XLID-hydrocephaty- Telecanthus-hypospadias (MID1) XLID genes
basal ganglia calcification MIDAS (HCCS)

¥LID-infantile seizures, Rett like (COKLS, STKE)

mmﬁqﬁi .I?g:mm ﬁﬂmﬂaﬂ;n;y ﬁm siicih
Pyruvate dehydrogenase deficiency (PDHA1) hyosis follicularis, a 5 ophobia
Glycerol kinase deficiancy (GKD) :;"HEP“ West, Proud, XLAG (ARX)
Duchaomn musculer dysirophy EM0) QOFCD, Lenz microphthaimia (BCOR)
Ornithine transcarbamylase deficiency (OTC)
XMRE (Renin recaptor; ATPEAPZ)

Sutheriand-Haan,

(PQBP-1)| Carsbropalatocardiac (Hamel),
Golabi-to-Hall, Porteous
Epilepsyt SYN1) %

Stocco dos Santos {M1m;
XLID-cleft lip/palate (PHFE)

Manoamine oxidase-A deficiancy (MADA)
é}‘m m.ﬁxun ma:nuphm] (HLWET)

Goltz (PORCN)
t‘::nn-m; {HADHZ)
1-..__\“. X-dinked Cornalia de Lange (SMC1L1, SMC14)
Aarskog (FGODY)
e ¥ ID-carabaliar dysgenasis (OPHN-1)
e Graham coloboma (IGBP1)
#— (pitz-Kaveggia FG, Lujan (MED12, HOPA)
— XLID-Hypotonic Facies
o-thalassemia mental ratardation,
Carpenter-Wazir, Holmes-Gang, Chudiey Lowry, | (NP, XH2)
Juberg-Marsidi(?), Smith-Fineman-Myears(?)

XLID-short stature-muscle wasting (MXF5)
Epilepsy-meantal retardation limiled to famales (PCDH19)

4 X-linked lissencephaly (DCX)

XLID-oplic atrophy (AGTR2)
XLID-hypogonadism-tremor (CLIL4B)

XLID-nail dystrophy-saizures (UBE2A)
JtuD—mamprn}y—Ma'fanm[rF;lem: (ZDHHCS)

é&:ﬂﬁmmmw L
Yoot aten 80l

Menkes disease (ATPTA) ?
Phosphoghycerate kinase deficiency (PGK1)
Allan-Herndon {MGTB, S:LE'IEAE} /
Cantagrel spastic paraplegia (KIAAZ022 __,..--"'
XLID-macrocephaly-large ears {BRWD:!;
XLID-hyperekplexia-seizures (ARHGEFT)
Maodhr-Tranebjaerg (DDP, TIMMBA)
Pelizasus-Merzbacher (PLP)

Ars, PRPP synthetase superactivity (PRPS1)

Mitochandrial encephalopathy (NDUFAT1)
Danon cardiomyopathy [Lm%
FG/Lujan phenotype (UPF38)

Chiyonobu XLID (GRIAZ)
Lowe (OCRL1 >
Simpson-Golabi-Bahmel (GPC3)

Christianson, Angelman-like [SLDM&]..______-*
Fragile XA (FMR1)

dosis IIA (IDS) e sl e B g e sl :| 1,
Myotubular myopathy (MTM1) Dtapalatodigital 2, Melnick-Needies )
Adrencleukodystrophy (ABCD1) Incontinentia pigmenti (NEMO, IKBKG)
Rett, PPM-X (MECF2)" Dyskeratosis congenita (DKC1)
Autism (RPL10) ¥LID-macrocephaly-saizures-autism (RAB3SE)

Crealine transporter deficiency (SLCBAB)
*¥LID-hypotonia-recurrent infections (MECP2 dup)

| Greenwood Genetic Center, updated Ot 2010 |

Gene XNP :
Syndrome ATR-X

Géne SLCBAS :
Déficit en transport de créatine
8 mai 2010

28 mai 2011




Un garcon, enregistré comme tel a la naissance, vers 14
ans, en 1987, développa une gynécomastie.

On découvrit gu’il était porteur d’un caryotype mixte
46,XX146,XY (variable en fonction des cellules de
I’organisme), avec un ovaire « cryptorchide »
responsable de ce début de puberté féminine. Il fallut
alors se résoudre a I’ablation de la seule glande sexuelle
fonctionnelle et recourir a un traitement hormonal male
substitutif, car cet enfant, s’identifiant comme un garcon,
refusait farouchement de se voir transformé en fille.

C’est ce gu’on appelle une chimere !
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3- I’acquisition de la capacité a se
reproduire

* Apres une enfance heureuse et innocente, vient 1’heure de la
puberté...
La puberté est la derniere etape de la mise en place des
caracteres sexuels (secondaires).
Les changements physiologiques qui s’operent a |’interieur du
corps conferent a 1’organisme la capacité de transmettre la vie.
La puberté n’est pas un moment mais une periode.

Ce sont donc les sécrétions d’hormones spécifiques a un sexe
qui vont engendrer le différenciations de la jeune en femme et
du jeune homme en homme, chacun apte a se reproduire.




Production testiculaire de testosterone

Cellules de Leydig

foetales Cellules de Leydig adultes

—

—

Vie foetale Enfance Puberté Adulte Andropause

Production ovarienne d’oestradiol

/L

Vie foetale Enfance Puberté Adulte Ménopause
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