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ROLE DU MICROBIOTE INTESTINAL ET DE
LTIMMUNITE INNEE DANS LE SYNDROME DES
OVAIRES POLYKYSTIQUES : MISES A JOUR
ACTUELLES ET PERSPECTIVES FUTURES

Role of the microbiota and innate immunity in polycystic ovary syndrome:

Current updates and future prospects
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Composition et modification du
microbiote intestinal chez les
femmes SOPK

Plusieurs études antérieures™? ont prouvé que le micro-
biote intestinal des femmes atteintes de SOPK est moins
riche, moins diversifié et présente une surabondance de
certaines bactéries (Parabacteroides distasonis, E.coli, Bacte-
roides fragilis, Porphyromonas spp., Bacteroides coprophilus et
Faecalibacterium prausnitzii) en comparaison a celui des per-
sonnes non-SOPK. En transplantant des selles de patientes
SOPK a des souris, des chercheurs ont remarqué une aug-
mentation de linsulinorésistance, des follicules ovariens, de
la testostérone et de la LH par rapport aux souris transplan-
tées avec des selles de personnes indemnes.

Role du microbiote intestinal dans
la physiopathologie du SOPK

Les lipopolysaccharides (LPS)

Les LPS sont des composants de la membrane cellulaire
des bactéries gram négatives (E.coli et Bacteroides fragilis)
dont I'abondance est augmentée chez les patientes SOPK.
Ces LPS peuvent déclencher, via une série dinteractions
cellulaires (TN-a, IL-6), une réaction inflammatoire. En lien
avec une permeéabilité intestinale majorée, il a été observé
un relargage plus important de LPS dans le sang chez les
patientes SOPK avec une progression clinique de la maladie.
De maniere intéressante, la concentration sanguine en LPS
est 2 a 3 fois plus importante chez des souris soumises a
une alimentation riche en graisses pendant 1 mois compa-
rativement a des souris nourries normalement. En adminis-
trant des LPS a ces derniéres durant 4 semaines, elles de-
viennent obeses et insulinorésistantes.
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Hyperandrogénie biologique
Certaines bactéries intestinales sont associées a des varia-
tions dans les taux dandrogenes. Par exemple, laugmenta-
tion de Campylobacter, Desulfobacteria et Bacteroidetes peut
amener a accroitre le taux de testostérone. Au contraire,
'augmentation de Proteobacteria, Campylobacter et Actino-
bacteria peut aider a réduire la testostéronémie. Des études®
ont confirmé que les niveaux de testostérone et dandros-
tenedione sont significativement plus élevés chez les souris
SOPK par rapport aux groupes contréles. La transplantation
fécale de microbiote ou le traitement par lactobacilles ré-
duisent significativement les niveaux de testostérone et
d'androsténedione chez ces souris SOPK.




La résistance a linsuline est une caractéristique endocri-
nienne majeure du SOPK. Lexces d'insuline favorise la pro-
duction dandrogénes par les ovaires et la surrénale et par
Iinhibition de la SHBG. Les acides aminés essentiels (leucine,
isoleucine, valine) synthétisés par le microbiote intestinal
peuvent induire une insulinorésistance en activant certaines
kinases.

Une étude* sur des souris nourries avec un régime riche en
graisses a objectivé une augmentation des acides aminés
essentiels apres 2 semaines et l'apparition d'une insulinoré-
sistance apres 3 semaines.

Les AGCC (acétates, propionates et butyrates) sont produits
par la fermentation anaérobie des glucides dans lintestin.
Ce type dacides gras est impliqué favorablement dans la
régulation de la glycémie, la réponse inflammatoire, les ni-
veaux d'hormones sexuelles et le renforcement de la bar-
riere intestinale. Des études® ont démontré que le nombre
de bactéries productrices dAGCC telles que Butyricimonas,
Blautia, Coprococcus, F. prausnitzii était diminué chez les pa-

Potentiels thérapeutiques

Bien étudiée dans les infections a Clostridium difficile, les ré-
sultats sont prometteurs en ce qui concerne l'obésité, le dia-
bete et le SOPK. En effet, des études® sur des souris SOPK
prouvent que cette technique améliore significativement les
niveaux hormonauy, la fonction ovarienne et le cycle estrien.

Des études® © sur des animaux et des humains confirment
que ces interventions influent positivement sur les niveaux
hormonaux, les symptdmes du SOPK et réduisent linflam-
mation. La-lactalbumine, une protéine du lactosérum, induit
également des effets prébiotiques bénéfiques pour la ges-
tion du SOPK.
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tientes SOPK. Or, ces bactéries ont des effets bénéfiques :
F. prausnitzii a une activité anti-inflammatoire et Coprococcus
est un important producteur d'acide butyrique. De plus, il a
été mis en évidence une diminution de 30 a 66 % des taux
intestinaux dAGCC chez les femmes atteintes de SOPK. Ex-
périmentalement, 'administration de probiotiques durant 10
semaines chez des patientes SOPK a induit une augmenta-
tion au niveau intestinal des lactobacilles ainsi que des taux
d’AGCC, soutenant l'insulino-sécrétion. Par ailleurs, la supplé-
mentation en butyrate chez des souris soumises a un ré-
gime riche en graisses semble prévenir lobésité et accroitre
la sensibilité a lnsuline.

Les bactéries de notre intestin peuvent modifier les acides
biliaires et inversement. Chez les patientes atteintes de
SOPK, il a été constaté une augmentation de Bifidobacterium
lactis et Pseudomonas aeruginosa qui sont associées a une
diminution de certains acides biliaires, a savoir l'acide glyco-
cholique désoxycholique (GDCA) et l'acide tauroursodeoxy-
cholic (TUDCA). L'administration d'acides biliaires exogenes a
des souris atteintes de SOPK a provoqué une amélioration
de leur phénotype.

Lalimentation et l'exercice physique influent favorablement
au niveau du microbiote intestinal. Les protéines végétales,
le blé complet et les polyphénols augmentent les probio-
tiques intestinaux. Les protéines animales, le glucose, le
fructose et le saccharose ont leffet inverse. Ladministration
d'huile de lin, riche en acides gras insaturés, induit des effets
bénéfiques chez les souris SOPK.
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