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BIOLOGIE MEDICALE SPECIALI

HYDROXYPROGESTERONE

(17-)

DEFINITION - BIOPATHOLOGIE

La 17-hydroxyprogestérone (170HP) est synthétisée
dans tous les tissus stéroidogenes : ovaire, testicule,
surrénale, ou elle constitue une étape importante dans
la biogénése des androgénes, des cestrogenes et du
cortisol.
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L'origine de la 170HP circulante est différente selon le
sexe et I'age:

Sujet Origine principale
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Enfant prépubere Surrénale
Femme (PF¥)
Femme ménopausée
Femme (PL*) Ovaire
(corps jaune)
Homme Testicule

*PF = phase folliculaire ; PL = phase lutéale

Chez l'enfant prépubere et la femme ménopausée,
[a170HP provient de la surrénale alors que chez
I'homme, elle provient surtout de la sécrétion
testiculaire.

Chez la femme en période d’activité ovarienne, la
170HP est d’origine essentiellement surrénalienne en
début de phase folliculaire et presque exclusivement
d’origine ovarienne en phase préovulatoire et lutéale.

Au cours de la grossesse, la 1770HP provient, au début,
du corps jaune gestationnel dont elle refléte I'activité
mieux que la progestérone, du fait de I'activité limitée
de la 17-hydroxylase du placenta. En fin de grossesse, la
17-OHP a pour origine la surrénale du foetus.

Quelle que soit son origine, la 1770HP circule dans le
sang, pour une large part, liée a la CBG (Corticosteroid
Binding Globulin) et a I'albumine et, pour une trés faible
part, non liée (environ 2,5 %).

La 170HP est métabolisée dans le foie par réductions
successives. Le principal métabolite, le 53-prégnane-3q,
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170, 20a-triol, communément appelé prégnanetriol,
représente environ 30 % de la 17-OHP produite.
Conjugué a l'acide glucuronique, il est ainsi éliminé
dans les urines sous forme de glucuronide.
Synonymes:
17-hydroxyprogestérone =
170HP

17a-hydroxyprogestérone =

INDICATIONS DU DOSAGE

Le dosage de la 170HP est préconisé pour le diagnostic
des hyperplasies congénitales de la surrénale par déficit
en 21-hydroxylase (exploration des hirsutismes et des
virilismes chez la fille et la femme).

RECOMMANDATIONS PREANALYTIQUES

B PRELEVEMENT - CONSERVATION - TRANSPORT

Se reporter au référentiel des examens de biologie
médicale Biomnis en ligne pour les conditions de
prélevement et conservation-transport.

B QUESTIONS A POSER AU PATIENT

En plus du sexe et de I'age, il est nécessaire de préciser
la phase du cycle menstruel ou I'dge de la grossesse s'il
s'agit d'une femme en activité ovarienne. De méme, les
traitements contraceptifs ou corticoides doivent étre
précisés. Les épreuves de stimulation a I'hCG ou au
Synacthéne® doivent étre signalées et il en est de méme
s'il s'agit de patients atteints de déficit de la 21-
hydroxylase en cours de traitement corticoide.

METHODES DE DOSAGE

Les techniques utilisées sont des immunodosages
faisant appel a des traceurs isotopiques ou non.
Actuellement, les antisérums disponibles sont
suffisamment spécifiques pour permettre le dosage
sans chromatographie. Cependant, une extraction
préalablement a I'immunodosage est nécessaire chez
les nouveau-nés et les jeunes enfants. En effet, le sulfate
de 17-hydroxy-prégnénolone, dont les concentrations
sont trés élevées dans ces cas, interfére dans la mesure
de la 170HP car il a une réaction croisée importante
avec la majorité des antisérums.

VALEURS DE REFERENCE -
VARIATIONS PHYSIOLOGIQUES

Les résultats sont exprimés soit en ng/ml soit en nmol/I.
La conversion en nmol/l se fait en multipliant les ng/ml
par 3,026.

Les concentrations de 170HP sont élevées dans le sang
du cordon sans qu’existe une différence entre filles et
garcons. A la naissance, et quel que soit le sexe, elles
sont trés élevées, comparées a celles des hommes
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adultes et des femmes adultes en phase folliculaire. Au
cours des premiéres 24 heures de la vie extra-utérine, il
se produit une chute trés rapide des concentrations qui
continuent de baisser au cours de la premiére semaine
aussi bien chez la fille que chez le garcon. Au-dela de
cet age, le profil d'évolution est différent selon le sexe.
En effet, chez la fille, les concentrations continuent a
diminuer au cours de la premiére année alors que chez
le garcon, la 17-OHP amorce une augmentation
secondaire pour atteindre un pic entre 30 et 60 jours,
puis diminue par la suite décrivant ainsi un profil
similaire a celui de la testostérone.

De la fin de la premiéere année jusqu’a la pré-puberté, les
concentrations sont faibles et sont comparables dans
les deux sexes. L'augmentation pubertaire s'amorce
lentement des I'age de 7-8 ans.

Chez la femme adulte, la 17-OHP reste a un niveau
faible au cours de la premiére semaine du cycle
menstruel, puis elle s'éléve et atteint un pic au moment
de la pré-ovulation, contemporain de celui de LH. Aprés
I'ovulation, se produit une nouvelle ascension de la
170HP jusqu'a des concentrations souvent supérieures
a celles du pic préovulatoire.

PF PF Pic
Pré-ovulatoire
1,4-3,1

(1°" semaine) (2°semaine)

170HP 03-08
(ng/ml)

03-15 1,7-5.2

PF = phase folliculaire ; PL = phase lutéale (J+4 a J+9 apreés le pic de
LH)

Au cours de la grossesse, I'évolution de la 1770HP est
tres différente de celle de la progestérone et peut étre
caractérisée par trois phases. Au début de la grossesse,
les concentrations sont supérieures a la moyenne de la
phase lutéale. La courbe moyenne passe par un
maximum aux environs de 7 ng/ml a la 5° semaine
d’aménorrhée, puis s'infléchit vers un minimum
d’environ 3,5 ng/ml entre 12 et 15 semaines. Ensuite les
concentrations restent pratiquement en plateau
jusqu'aux environs de la 30° semaine puis s'élévent
rapidement pour culminer au méme niveau que celui
atteint a la 5° semaine.

Semaines d’aménorrhée Concentration (ng/ml)

3-4 2,4-10,5
5-6 2,8-13,0
7-8 1,6-11,0
9-10 1,2-6,6
11-12 1,2-55
13-14 1,3 =53
15-16 1,3-54

Chez I'homme adulte, les concentrations plasmatiques
varient entre 0,5 et 2,5 ng/ml le matin.

VARIATIONS PATHOLOGIQUES

B DIAGNOSTIC DU DEFICIT EN 21-HYDROXYLASE

Le dosage de la 170HP est surtout indiqué pour le
diagnostic des hyperplasies congénitales de la surrénale
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par déficit de la 21-hydroxylase. En effet, du fait du
blocage enzymatique, il y a accumulation du stéroide
en amont.

Dosage a I'état basal
Deux cas de déficit enzymatique sont a distinguer :

- les formes classiques séveres, avec perte de sel ou avec
virilisme pur, dans lesquelles l'augmentation de la
170HP plasmatique est telle qu'elle suffit a poser le
diagnostic;

-les formes non classiques, dont les dénominations
sont variées selon le début de la symptomatologie
(formes frustes, acquises, partielles, atténuées,
incompletes, adultes ou tardives) se manifestent par
une pseudo-puberté précoce, une acné, un hirsutisme
ou une stérilité. Le blocage est moins sévére dans ces
cas et, bien évidemment, les concentrations sont a des
niveaux moins importants que précédemment et tres
variables selon les individus. Le diagnostic peut ainsi ne
pas étre toujours facile a poser.

D'un point de vue pratique, et a condition que le

prélevement ait été effectué dans de bonnes

conditions, une concentration de 170HP supérieure a
10 ng/ml permet facilement de faire le diagnostic. Si
cette concentration est comprise entre 3 et 10 ng/ml,
il est conseillé de la contréler dans un autre
prélévement. Si elle reste inférieure a 10 ng/ml, le
doute sera levé par un test au Synacthene®.

Dosage aprés stimulation
Le test au Synacthéne®, le plus couramment utilisé
actuellement, dure une heure et peut étre réalisé en
ambulatoire selon le protocole suivant : injection IM
d'une ampoule (0,25 mg) de Synacthéne® avec
détermination de 170HP avant l'injection (temps 0) et
60 minutes plus tard. L'interprétation est le plus souvent
fondée sur le pic de la réponse.

Le diagnostic de la forme non classique peut étre porté
si le pic est supérieur a 10-12 ng/ml. Le taux de 170HP
permet ainsi, a lui seul, de faire le diagnostic de la forme
non classique de déficit en 21-hydroxylase. Cependant,
si le moindre doute persiste, le diagnostic peut étre
confirmé par le dosage du 21-désoxycortisol (cf. 27-
Désoxycortisol).

Il est a remarquer que l'utilisation de ce test pour le
diagnostic de [I'hétérozygotie s'est avérée plutdt
difficile, car il existe un chevauchement important entre
la réponse des sujets hétérozygotes et celle des sujets
témoins. Actuellement, ce diagnostic repose sur le
dosage du 21-désoxycortisol dont la réponse au
Synacthéne® des sujets hétérozygotes est distincte de
celle des sujets témoins (cf. 27-Désoxycortisol.

A propos du dépistage systématique de I’hyperplasie
congénitale des surrénales par le dosage de 17-OH
progestérone
En France, ce dépistage est réalisé sur des taches de
sang recueillies sur papier chromatographique; il est
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justifié par la découverte des formes séveres plus que
par la détection des formes non classiques

B DIAGNOSTIC DU DEFICIT EN 17a-HYDROXYLASE

Chez les homozygotes, la concentration tres faible de
170HP associée a une concentration élevée d’ACTH, de
progestérone et des autres stéroides non hydroxylés en
17 (corticostérone et DOC) permettent le diagnostic,
lequel doit étre évoqué devant une hypertension
artérielle associée a un hypogonadisme
hypergonadotrope et un retard pubertaire chez le
gargon.

Chez les hétérozygotes, les concentrations de 170HP,
de progestérone et des autres stéroides peuvent étre
normales, mais la réponse a la stimulation par I'ACTH est
faible voire nulle pour la 1770HP et exagérée pour la
progestérone et les autres stéroides non hydroxylés en
17.

B MISE EN EVIDENCE DU DOPAGE PAR LES ANDROGENES

Récemment, le dosage de la 170HP a été proposé pour
la détection de [Il'administration exogene de
testostérone dans un but de dopage chez les sportifs.
En effet, I'administration d’androgénes entraine une
diminution de la sécrétion de 170HP du fait de la
prépondérance de son origine testiculaire. L'étude du
rapport testostérone/170HP dans le sérum ou le plasma
apparait ainsi comme un bon marqueur de dopage,
alors que le rapport testostérone/épitestostérone,
déterminé dans les urines et généralement préconisé,
peut étre faussement abaissé par I'administration
simultanée d'épitestostérone.
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