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Glandes surrénales : histologie et stéroïdogenèse

Minéralocorticoïdes

 
(aldostérone)
contrôlent la pression 
artérielle et le  volume de 
liquide extracelluaire

Catécholamines
NorAdrénaline, Adrénaline

Glucocorticoïdes (cortisol)
rôle dans la réponse au stress
indispensables à

 

la survie

Zone glomérulée
p450aldo

Médullosurrénale

Zone réticulée

Zone fasciculée
p450C17
p450C11

Capsule
(tissu conjonctif)

Hormones sexuelles

Cortex surrénal
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Stéroïdogenèse

Progestagènes-C21
Noyau pregnane

Androgènes-C19
Noyau androstane

Cholestérol-C27

C21-minéralocorticoïdes C21-glucocorticoïdes
Oestrogènes-C18

Noyau estrane
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minéralocorticoïde
corticostéroïde

11

+     OH en C11

progestérone
corticostéroïde

autres
hormones

oestrogènes

autres
hormones

hormones
sexuelles

Relation structure / activité
des stéroïdes
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TAD = Transactivating

 

domain; HBD = hormone 

binding

 

domain; DBD = DNA binding

 

domain

 

(zinc 

fingers

 

= doigts de zinc); DD= dimerization

 

domain

HBDDBDTAD DD

Récepteur intracellulaire des stéroïdes -

 

facteur de transcription
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Effets

 

physiologiques

 

du cortisol
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Phopholipides membranaires

acide arachidonique

 

leukotriène

endoperoxydes

 

prostaglandines
thromboxane

PLA2

glucocorticoïdes

COX 2 (inductible)

inhibition

stimulation
Lipocortine

Inflammation
rougeur, chaleur

gonflement, douleur

Effets

 

pharmacologiques

 

(supraphysiologiques) du cortisol
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Effets des glucocorticoïdes sur la réponse immunitaire

 

acquise
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Effets métaboliques (exagérés) des 
glucocoticoïdes

•

 

atrophie musculaire et cutané
•

 

diabète, retard de croissance…
Ostéoporose (cfr

 

chapitre sur les 
médicaments du métabolisme 
phosphocalcique) :

 
inhibition des ostéoblastes, activation 
des ostéoclastes,  balance Ca2+

 
négative

Immunosuppression : Infections 
opportunistes (candidoses…)

Effets minéralocorticoïdes

 

exagérés
•

 

rétention Na+

 

=> hypervolémie

 
(oedèmes, hypertension…)

•

 

hypokaliémie => troubles du rythme 
cardiaque

Rang Fig

 

27.7

Toxicité
 

des glucocorticoïdes
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9-fluor => plus puissant
1,2 => action GC renforcée
C16-methyl

 

=> perte action MC
=> GC pur





CH3

hemi-acetal

 

derivative

1,2 => action GC renforcée 4-5 fois, action MC inchangée

9-fluor => plus puissant
Mais MC

 

> GC

Méthylprednisolone

Médicaments



Février 2014 Pharmacologie spéciale: Systsèmes endocrinines - 4. corticostéroïdes 16

Utilisation thérapeutique des corticostéroïdes synthétiques

Indications
•

 

Traitements substitutifs
•

 

Prévention de la maladie des membranes hyalines chez prématurés (< 34 
semaines)

10 mg betaméthasone

 

plusieurs heures avant la naissance
=> induction de la synthèse pulmonaire de surfactant

•

 

maladies inflammatoires
•

 

allergies, dermatoses (asthme, eczéma, rhinites, psoriasis)
•

 

maladies auto-immunes du collagène (lupus), du sang (anémies), du tube 
digestif (Crohn…), du rein (néphroses)…

•

 

prévention du rejet de greffe (jusqu’à

 

100 mg/j de prednisone)
•

 

certains lymphomes et leucémies
•

 

hypertension intracrânienne par œdème cérébral
•

 

exophtalmie de la maladie de Basedow (cfr

 

hormones thyroïdiennes)
•

 

hypercalcémie aiguë
•

 

traitement palliatif du cancer en phase terminale
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Utilisation thérapeutique des corticostéroïdes synthétiques

Effets secondaires lors d’utilisation > 1-2 semaines à

 

dose 
supraphysiologique

•

 

Cushing iatrogène

•

 

infections (candidose buccale, réveil de TBC), diabète,

•

 

retard de croissance, 

•

 

cataracte, 

•

 

glaucome, 

•

 

rétention hydrosaline

•

 

hypokaliémie

Précautions particulières: 

•

 

prévention de l’ostéoporose si ttt

 

prolongé

 

(> 3 mois) à

 

dose 
supraphysiologique

 

(diphosphonates

 

[alendronate…]); 

•

 

jamais de glucocorticoïdes si une infection n’a pas été

 

exclue ou 
traitée (œil rouge…)
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Utilisation thérapeutique des corticostéroïdes synthétiques

Contre-indications du traitement à

 

long terme
•

 

diabète
•

 

infections évolutives
•

 

Psychose
•

 

décompensation cardiaque,
•

 

ulcères GI
•

 

glaucome

Schéma pharmacothérapeutique

 

: variable d’une indication à

 

l’autre
•

 

Toujours peser le pour et le contre (risque vs bénéfice)
•

 

Commencer

 

avec de fortes doses,

 

puis réduire progressivement 
jusqu’à

 

réapparition des symptômes

 

=>

 

déterminer de façon empirique 
la dose minimale requise pour obtenir l’effet souhaité

 

chez chaque 
patient

•

 

Si possible, une seule prise le matin (ou un jour sur deux)
•

 

Ne pas arrêter brutalement si plus d’une semaine de ttt

 

(insuffisance 
corticosurrénalienne)

•

 

Favoriser l’administration locale vs systémique
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Back-up
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