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PARTIE
EXPERIMENTALE



1. Objectifs des travaux

Dans I'espéce bovine, lamélioration de la fertilité constitue un des objectifs
prioritaires pour optimiser les résultats économiques du troupeau. Un des paramétres le plus
important a considérer est lintervalle entre le vélage et la premiére insémination. Un
intervalle inférieur a 80 jours représente un des éléments essentiels pour obtenir une fécondité
normale. Il dépend de la qualité de la détection des chaleurs et de la fréquence des cas
d'anoestrus associés i P'inactivité ovarienne au sein du troupeau (Humblot et Thibier ,1980)
Des facteurs pouvant influencer la fécondation et la survie embryonnaire sont important a

prendre en compte pour contrdler également 'intervalle vélage-fécondation.

L'implication possible de linsuffisance lutéale dans la mortalit¢ embryonnaire a
conduit différents auteurs a évaluer l'eflet direct d'un progestagéne, le CIDR, PRID ou d’une
augmentation de la progestérone endogéne via !’administration du GnRH ou d’'HCG.
L'administration de progestérone par voie vaginale sous forme de PRID ou de CIDR (Mac
Millan et al. 1991) pourrait améliorer le taux de gestation chez les vaches. Par contre ce
traitement administré chez les génisses entre le 7™ et fe 13°™ jour suivant l'insémination
serait sans effet (Vandeplassche, 1985).

Les bilans de reproduction en Algérie montrent des résultats de fécondité médiocres vu
qu’ils se situent en dehors des normes reconnues dans les différents types d’élevage (Kaidi et
al ,1998). Au-dela de I’évaluation des résultats qui permettrait d’etfecteur une analyse des
causes ou des facteurs de risques des situations ayant abouti a ces résultats, la recherche des
risques potentiels pourrait étre évaluée en privilégiant les hypothéses explicatives majeures‘

telles 1a détection des chaleurs, le niveau génétique, I'alimentation et les manipulations.
Notre objectif a été de :

0 Mettre a la disposition de 1’éleveur et du praticien le nouveau protocole (Ovsynch )

pour la synchronisation d’cestrus et/ou d’ovulation dans nos conditions d’élevages.

a Comparer le protocole Ovsynch aux progestagénes (PRID ) tout en déterminant e

taux de fertilité.
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2. Cadre de P’étude

L “étude a été menée dans la région Quest de I’ Algérie ( Relizane, Mascara et Sidi
Bel-Abbes ) et la région du centre ( Blida , Baba Ali ). Les vaches de différentes races
( Prim Holstein , Holstein, Montbéliarde ) qui ont regu un traitement de
synchronisation des chaleurs ( PRID, Ovsynch ) ont été suivies entre juillet 2000 et

juin 2002 .

3. Période de I’étude

Les Animaux ont été suivis entre juillet 2000 et juin 2002. Les traitements par les

deux protocoles ( PRID , Ovsynch ) ont été effectuées tout au long de {"année dans la région

Centre. Dans la région Quest, les traitements hormonaux ont €té faits de juillet & Octobre

2000.

4. Matériels et méthodes

4-1. Présentation de I’échantillon :

L’étude a été mise en ceuvre dans deux régions de I’ Algérie ( Centre, Quest) ; Le nombre
total de femelles a été de 154, répartie en deux lots de traitements ( PRID ,Ovsynch ) :
Dans Ie 17 lot ( PRID ) le nombre de femelles a été de 69 alors que dans le second,(Ovsynch )
le nombre a été de 85. La répartition du nombre de femelles selon les lots et selon la région

est représentée dans la figure n° 11.

4-2. Démarche expérimentale
Avant de répartir les animaux en 2 groupes de traitement nous avons réalisé :
e Une détermination du nombre total des vaches au niveau de chaque ferme.
¢ Une détermination du statut physiologique des femelles par -
1. Une palpation rectale pour vénfier :
a. Soit Pexistence ou non d’une gestation
b. Soit 'existence ou non d’une cyclicité

¢. Soit I’activité ou non des ovaires
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2. Un examen gynécologique ( Méthodo]ogie d’approche des pathologies de la
reproduction). ( cf. figure 12)

3. Un examen complémentaire : deux prises de sang a 10 jours d’intervalle, pour le
dosage du taux de progestérone afin de confirmer la cyclicité déja diagnostiquée par

exploration rectale.

Avant le début du traitement, une évaluation de 1’état d’embonpoint (BCS: body
condition score ) a été effectuée . L’étude a été mise en ceuvre dans la région Ouest de
I’Algérie (Relizane, Mascara, Sidi bel- Abbes) et la région du centre {Bhda, Baba Ali ). Les
vaches ont regu un traitement de synchronisation des chaleurs et ont été suivies entre juillet

2000 et juin 2002,

Etaient exclus de ce protocole :
e Les vaches ayant plus de 06 vélages
» Les animaux ayant présenté une non-délivrance ou une métrite.

¢ Les animaux tres maigres ( BCS=1)
Les vaches étaient appariées en 02 lots de traitement (1 vs 2) et la note d’état

corporel a été évaluée 10 jours avant le début du traitement.
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Figure n° 11 : Effectifs et répartition des vaches selon les régions et les lots
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Examen gynécologique

v

- Cyelicité

NS

v

Pas de métrite

Métrite

Metrite

Exclus du protocole

Figure n° 12 : Démarche expériinentale au sein du troupeau

87



| — Palpation rectale:

Elle est réalisée de facon compléte et systématique et a permis d’identifier I'aspect
physiologique ou pathologique de I'appareil génital (vagin, col uterin ,cornes utérines ,
oviductes et ovaires ). Une attention particuliére a été consacrée 4 la palpation des ovaires afin
de déterminer les structures ovariennes (follicule miir, corps-jaune, organites ovariens)

Une bonne maitrise de la palpation manuelle du tractus génital nous a permis
d’effectué le diagnostic de gestation ,I’insémination artificielle et le traitement intra utérin en
cas de métrite (METRIGET -ND- Intervet-Ltd-Hollande). Le suivi et les traitements de ces
animaux s’inscrivent dans le cadre de la convention entre I'universtité (ISV) et la ferme ou le

traitement a été instauré.

2- L’examen vaginal:

Aprés une désinfection de la région vulvaire (Permanganate de potassium) et
I’écartement des deux lévres vulvaires (par un spéculum vaginal) P'introduction du
vaginoscope avec une source lumineuse nous a permis de visualiser le col utérin, les parois
vaginales . Trois paramétres ont été utilisés pour caractériser I'aspect anatomique du col
utérin:

s Son état de congestion -
* Son degrés d’ouverture
e Ses sécrétions (¢ventuelles glaires ou autres})
Les écoulements ont été étudiés sur le plan qualitatif (aspect filant, muqueux, muco
purulent, floconneux, muco-purulent) et quantitatif (présent ou absent). Ces écoulements
. pathologiqhes sont le reflet d’une infection utérine ou vaginale. Les vaches qui présentent au
moment de I’examen vaginal des écoulements pathologiques ont été exclues des deux
protocoles de synchronisation (PR1D, Ovsynch ).
L’examen vaginal a été fait une deuxiéme fois au moment de I'insémination pour apprécier
du point de vue qualitatif et quantitatif la glaire cervicale (Ecoulement filant ,muqueux ,muco-

purulent ) et le degré d’ouverture du col.

METRIGET, Streptomycine-Intervet S. A 49100 ANGERS-FRANCE Fabriqué aux Pays-
Bas ). '
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3-Les examens complémentaires: . {Dosage de la progestérone)
Deux prises de sang a 10 jours d’intervalle ont été réalisé avant le traitement ,afin
d’évaluer le statut physiologique des femelles ( cyclées ou non cyclées ) pour compléter les

résultats de la palpation rectale (mais seulement pour un échantillon représentatif’ ).

Conditions de prélévement:

Le sang a été prélevé de la veine coccygiénne dans des tubes héparinés (Vacutainer-
ND-UK). La centrifugation a été faite dans I"heure qui suit Ie prélévement pendant 30 minutes
4 une vitesse de 3000 tours/minute. Une fois le plasma pipeté et le tube identifié¢ (N° de la
vache,la date du prélévement, la ferme), la congélation a été réalisée 4 —20 C° jusqu’au jour du
dosage. Nous avons dosé la progestérone par la méthode de RIA(Radio-lmmuno-Assay) au
niveau du CBDTN ( Centre National de Développement des Techniques Nucléaires ) (voir

annexe).

4-La détermination de I’état corporel:

Divers publications ont rapporté les avantages de I'évaluation de ’état corporel (body
condition score), pour controler et évalué les modifications des réserves en énergie enregistées
par ’animal pendant sa croissance ou son cycle de production laitiére. Selon certaines études
éffectuées , un changement d’une unité d’état corporel correspondrait 4 un gain ou une perte
de 15 a 56 Kg du poids vif de 'animal ( Hanzen et al.,1995).

D’une maniére générale, I’évaluation de I’état corporel est basée sur I"examen visuel
et/ou par palpation de la région caudale d’une part (base de la queue et ischiums) et de la

) région lombaire d’autre part (apophyses épincuses et transverses des vertébres lombaires et
iliums). L’état corporel est habituellement ¢valué par des valeurs numériques comprises entre
0 (maigres) et 5 (gras). Dans notre étude, les animaux maigres (0.5-1) ont été exclus. Seules

les vaches dont I’état corporel est supérieur & 1.5 ont ét¢ retenues,

Vacutainer Systems : Becton Dickinson Vacutainer Systems Europe

B.P. 37-38241 MEYLAN Cedex-FRANCE
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4.3 Protocole thérapeutique : ( cf. figure n° 17)

Lotn®°1i:

Toutes les vaches du ot t ont regu le méme traitement & base de progestagenes. Apreés
une désinfection de la vulve et de la base de la queue (par du permanganate de potassium),
nous avons introduit la spirale vaginale a I’aide d’un applicateur tout en tirant la ficelle de la
spirale & I'extérieur. La spirale vaginale libérant de la progestérone est associée & une capsule
de 10 mg de benzoate d’cestradiol (PRID ® —Sanofi animale production). le PRID a été mis
en place pendant 12 jours. Une insémination a été réalisée 56 heures aprés le retrait de la

spirale ( cf. figure 13 )

Lot n°2:

Toutes les vaches du lot 2 ont regu une premiére injection de GnRH (Fertagyl®-
Intervet) par voie intra musculaire & n’importe quel moment du cycle, suivi sept jours apres
par une injection de PG (Prosolvin®-Intervet). Au neuviéme jour du protocole, une deuxiéme
injection de GnRH est administrée chez tous les animaux du lot. L’insémination artificielle a

été réalisée 24 heures aprés la deuxiéme injection de GnRH.

Traitement des données :
Les traitements des données ont été testées par le logiciel SPSS, les relations entre

taux de gestation et chaque variable explicative ont été testées par le test Khi-deux

* PRID ® ( Sanofi Santé Nutrition Animal, La Ballastiére , Libourne-France )

* FERTAGYL® (Gonadoreline -0.1 mg/ ml Intervet S.A.49100 ANGERS-FRANCE
Fabriqué aux Pays-Bas ).

* PROSOLVIN ® ( Luprostiol-7mg ~Intervet S. A 49100 ANGERS-FRANCE Fabriqué
aux Pays-Bas ). '
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Démarche thérapeutique au sein du troupeau :

Lot N°=01:

Evaluation de la cyclicité 12 jours

PS1 » PS2 4 > 1A

PRID

Examen gynécologique

S 1
1
S

BC Pose Retrait 56H
Lot N°=02 :
PS 1 PS 2  GnRH PGF20, GnRH 1A
J: J:

" PR T . o E I e o S N -
. Py T T S S PO LR A L PR SN W - P U TR RO FINC IR VORI NPYVRC sy ST S

’ 2i=.mc

BCS Examen gynécologigue 17 injection injection 3™ injection
< >
Ovsynch/TAl ‘

PS 1: 1%° prise de sang.  * PRID(Progesterone Releasing Intravaginal Device )

( PRID,Sanofi Santé Nutrition Animal, La Ballastiére , Libourne-France )
*PS 2: 2™ prise de sang. * PRID ®( sanofi animal health-France ) * BCS: état
corporel ( Body Condition Score )
GnRH( Gonadotopin Releasing Hormone )» FERTAGYL® (Gonadoreline —0.1 mg/
ml Intervet S.A.49100 ANGERS-FRANCE Fabriqué aux Pays-Bas ). C
*PGF2-alpha (Prostagiandine F2-alpha ) * PROSOLVIN® ( Luprostiol-7mg — Intervet
S. A 49100 ANGERS-FRANCE Fabriqué aux Pays-Bas ).
*OVSYNCH/TAI (ovosynchronisation/insémination a temps fixe )
*TAI (Timed Artificial Insemination) * IA (Insémination Artificielle )

figure n° 13 . Démarche du Protocole thérapeutique dans les deux lot.
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RESULTATS



Résultats :

1-_Résultats de fertilité par région :

A- Région centre :

Nous avons déterminé les résultats de fertilité pour les 02 régions centre et ouest en calculant
les taux de non-retour et les taux de gestation au niveau des 03 exploitations retenues lors de
notre travail expérimental.

I-Exploitation N° 01 :

Nous avons étudié |’effet traitement, a savoir "influence du PRID ou de Ovsynch sur les taux

de non-retour en chaleur dans les 25 jours aprés I'insémination et les taux de gestation apres

90 jours. Les résultats obtenus sont représentés dans le tableau 12.

Tableau 12: Taux de _non retour (TNR) et de gestation (TG) aprés Lraitement par les

progestagénes seuls (PRID) ou GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch) .

Protocoles utilisés
Exploitation n° 01 Progestagenes GnRH-PGF-GnRH Total
Lot 01 ( n=10) | Lot 02 (n=22)
% no % n 1 % n
TNR 70%  (7/10) 636 % (14/22)| 65.6% (21/32)
TG 40%  (4/10) 453% (8/12) |42% (14/32)
TNR : Taux de non retour TG :Taux de gestation

. :
D’aprés le tableau 12 nous remarquons qu’il n’existe aucune influence significative de
* Ieffet traitement en comparant les résultats obtenus par le PRID vs Ovsynch.
Le taux de non-retour (TNR) varient en moyenne autour de 65%, tandis que les taux de

gestation (TG) varient autour de 42 %.

Les résultats du taux de non retour (TNR) et de gestation (1'G) sont représentés dans deux

histogramme ( 01 et 02).
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Histogramme 01: Taux de non-retour aprés traitement par les pogestagénes sculs (PRED) ou
GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)
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Histogramme 02 : Taux de gestation aprés traitement par les pogestagénes seuls (PR1D) ou
GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)
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I-Exploitation N°® 02 :

RIS R

Nous avons étudié I'effet traitement sur les taux de non-retour dans les 25 jours aprés

Pinsémination et les taux de gestation apres 90 jours. Les résultats obtenus sont représentés

dans le tableaun 13.

Tableau 13: Taux de non-retour et (TNR) et de gestation (T()_ aprés traitement par les

progestagenes seuls (PRID) ou GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch) .

Protocoles utilisés
Exploitation n° 02 Progestagénes GnRH-PGF-GnRH Total
Lot 01 (n=12) Lot 02 (n=19)
% n % n % n
TNR 66.6% (8/12) 578 % (11/19) | 61.2% (19/31)
TG 41.6% (5/12) 368% (7/19) 38.7 % (12/31)

TNR :Taux de non retour

TG :Taux de gestation

Les résultats sont représentées dans histogramme ( 03 et 04).

Histogramme 03: Taux de non-retour aprés traitement par les pogestagénes seuls (PRID) ou
GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)
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Histogramme 04 : Taux de gestation aprés traitement par les pogestagénes seuls (PRID) ou
GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)

3-Exploitation N° 03 :

Nous avons également étudié 'effet traitement sur les taux de non-retour dans les 25 jours

aprés l'insémination et les taux de gestation aprés 90 jours. les résultats obtenus sont
représentées dans le tableau 14.

Tableau 14: Taux de non-retour et de gestation aprés traitement par les progestagénes seuls
(PRID) ou GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)

Protocoles utilisés
E\‘plﬂifﬂfiﬂl.l n° 03 Progestagenes GnRH-PGF-GnRH Total
Lot 01 ( n=17) Lot 02 { n=18)
% n % n % n
TNR 47 % (8/17) 444 % (8/18) | 45.7% (16/35)
TG 352% (6/17) 333% (6/18) | 34.2% (12/35)
TNR : Taux de non retour TG :Taux de gestation

Les résultats sont illustrées dans deux histogrammes ( 05 et 06 )
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Histogramme 05: Taux de non-retour aprés traitement par les pogestagénes seuls (PRID) ou
GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)
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Histogramme 06 : Taux de gestatibn aprés traitement par les pogestagénes seuls (PR1D) ou
GrRH-PGF-GnRH (Ovsynch) ’
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En comparant les résultats de fertilité globaux au niveau des 03 exploitations nous
constatons que:

1- Les taux de non retour (TNR) sont similaires au niveau des exploitations 01 et 02
puisque en moyenne ils varient de 65 et 61.2 % tandis que les résultats obtenus au
niveau de Pexploitation n® 03 sont inférieures au TNR moyen (45 vs 62 % ).

2- Les taux de gestation sont également similaires au niveau de I’exploitation Olet 02 ;Le

TG moyen est de 40% toutefois ces résultats moyens sont significativement supérieures a

ceux observées au niveau de ’exploitation n°® 03 ou des TG de 34 % ont été obtenus.

B- Région ouest :

Trois élevages ont été choisis dans notre étude ; nous avons appliqué les deux protocoles de
synchronisation a savoir-les progestagénes (PRID) et GaRH-PGF-GnRH (Gvsynch) .

| Pour les paramétres de reproduction nous avons calculé les taux de non-retour en chaleur

dans les 25 jours qui suivent I'insémination ainsi que le taux de non-gestation apres trois mois

et plus.

1-Exploitation n° 01 :

Nous avons étudié I'effet traitement sur les taux de non retour dans les 25 jours aprés
I’insémination et les taux de gestation aprés 90 jours .

Les résultats sont représentés dans le tableau 15.

Tableau 15: Taux de non-retour et de gestation aprés traitement par les progestagénes seuls

(PRID) ou GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)

Protocoles utilises
Exploitation n° 01 Progestagenes GnRH-PGF-GnRH Total
Lot 01 ( i=07) Lot 02 ( n=08)
% n % n % n
TNR ‘ 57.14 % (4/07) - 625 % (5/08) | 60%  (9/15)
TG 285 % (2/07) 375% (3/08) | 33.3% (5/15)

TNR : Taux de non retour TG :Taux de gestation

D’aprés le tableau 15 nous remarquons qu’il n’existe aucune influence significative de I’effet
traitement (PRID vs Ovsynch).
Les taux de non-retour varient en moyenne autour de 60%, tandis que les taux de gestation

varient autour de 33,3%. -
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Les résultats sont illustrées dans des histogrammes ( 07 , 08 ).
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Histogramine 07: Taux de non-retour aprés traitement par les pogestagénes seuls (PRID) ou
GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)

Hi |stogmmme 08 : Taux de gestation aprés traitement par les pogestagénes seuls (PRID) ou
GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)
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1-Exploitation n°® 02 :

Nous avons également étudié Peffet traitement sur les taux de non retour dans les 25 jours
aprés I'insémination et les taux de gestation aprés 90 jours.Les résultats sont représentés dans
le tableau 16.

Tableau 16: Taux de non-retour et de gestation aprés traitement par les progestagénes seuls

(PRID) ou GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)

Protocoles utilisés
Exploitation n° 02 Progestagenes GnRH-PGF-GnRH Total
Lot 01 ( i=10) Lot 02 (n=10)
% n % n % "
TNR 50 %  (5/10) G0 %  (6/10) | 55%  (11/20)
TG 40 % (4/10) 30 % (3/10) |35 % (7720
TNR : Taux de non retour TG :Taux de gestation

Les résultats sont illustrées dans 02 histogramme ( 09 et 10 ).
D’aprés le tableau 16, les taux de non-retour varient en moyenne autour de 55% tandis que

les, les taux de gestation varient autour de 35 %.

TR

Taux de non retOur en_}chaleu ans

Histogramme 09: Taux de non-retour aprés traitement par les pogestagénes seuls (PRID) ou
GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch}
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"géstation dans l'exploitation 02

Histogramme 10 : Taux de gestation aprés traitement par les pogestagénes seuls (PRID) ou
GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)

1-Exploitation n® 03 :

Nous avons également étudié I'effet traitement; a savoir Uinfluence du PRID ou de
I’Ovsynch sur les taux de non-retour dans les 25 jours aprés I'insémination et les taux de
gestation aprés 90 jours aprés. Les résultats sont représentés dans le tableau 17.

Tableau 17 Taux de non-retour et de pestation aprés traitement par les progestagénes seuls

{PRID) ou GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)

Protocoles utilisés
Exploitation n° 03 Progestagénes GnRH-PGF-GnRH Total
Lot 01 ( n=09) Lot 02 (n=12)
% n % n % n
TNR 555 %  (5/09) 50 % (6/12) | 523% (11/20)
TG 222 % (2/09) 333 % (4/12) | 285% (6/21)
TNR : Taux de non retour TG :Taux de gestation

Les résultats sont représentées dans des histogrammes ( 11 et 12).
D’aprés le tableau 17, les taux de non-retour varient en moyenne autour de 52.3% tandis que
les taux de gestation varient autour de 28.5 %.
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Histogramme 11: Taux de non-retour aprés traitement par les pogestagénes seuls (PRID} ou
GnRH-PGF-GnRH (Qvsynch}) '

" Histogramme 12 : Taux de gestation abrés traitement par les pogestagénes seuls (PRID) ou
GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch)

En comparant les résultats de fertilité globaux au niveau des 03 exploitations nous
constatons : '
1- Les Taux de non-retour au niveau de I’exploitation e 01,est de 60 % ; alors qq‘e les
TNR obteénus au niveau des exploitations 02 et 03 sont similaire, puisqu’en moyenne
ils varient de 55 et 52.3 %. | '
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2- Les taux de gestation (TG) sont similaire au niveau de I’exploitation 01 et 02, les TG
moyens sont de 35 % il sont significativement supérieure & ceux observées au niveau

de Pexploitation n° 03 ou les TG de 28.5 ont été obtenus.

II- influence des facteurs de variation sur le taux de fertilité global :

1-Cvclicité avant traitemenis

La classification en animaux cycliques ou pas a été basée pour la plupart des animaux sur
Pexamen gynécologique ; pour certains vaches le dosage de la progestérone a ¢té fait par la
méthode radio immunologique ( RIA : Radio Immuno Assay ) ( voir annexe ), pour compléter

I’examen clinique .

a- Etude de la cyclicité sur I’échantillon représentatif ( dosage de la P4 )

Au niveau de L’exploitation N° 02 ( Blida ), et sur un échantillon représentatif compose de
22 femelles réparties en deux lots (PRID et Ovsynch) nous avons réalisés deux prises de’'sang
a 10 jours d’intervalle ,afin d’évaluér le statut physiologique des femelles (cyclée ou non
cyclée). Aprés dosage de la progestérone plasmatique par la méthode radio-immunologique
(voir annexe )}, les résultats observés au niveau des lots 1 et 2 sont les suivants (tableau 18 et
19).

Tableau 18 ‘Résultats du dosage de la progestérone plasmatique par RIA 8 JO et J10 et de '
["exploration rectale dans le lot n°1 (PRID ) .

.N° Prise de sang Prise de sang Diagnostic de

~ de vache ER PS1 ER PS 2 cyclicité

J 0 ( ng/ml) J 10 ( ng/ml)

0098 | OL | 006 | OL | - low Non Cyclique
4566 OL 0,38 OL 0,07 Non Cyclique
4565 CJ 5,14 OL 1,77 Cyclique
9618 CJ 10,75 OL - 0,10 Cyclique
2921 C) 0,10 OL 1,75 Cyclique
0313 OL 0,19 C] 2,21 Cyclique
2920 CJ 5,01 OL 0,97 . Cyclique
6952 CJ 11,68 Cl 10,28 Non cyclique
1085 OL 0,02 CJ 4,75 Cyclique
4705 OL 0,07 OL 0,01 | Non cyclique
90007 CJ 3,97 OL 0,04 Cyclique
3523 CJ 5,08 CJ 5,61 Non cyclique -

Low : taux trés faibles non perceptibles
OL : Ovaires Lisses ER ; Exploration Rectale CJ : Corps Jaune
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D’aprés le Tableau n°® 18 07 vaches sont cyclées sur 12 ce qui donne une fréquence de 58.3
% et qui représente 1/ 2 de I’effectif du lot PRID , les 05 vaches restantes sont non cyclées
donnant une fréquence de 41.6 % dont 02 possédant un corps jaune persistant et 03 des

ovaires lisses.

Tableau 19 : Résultats du dosage de la progestérone plasmatique par RIA a JO et J10 et de
I’exploration rectale dans le lot n°2 (Ovsynch) .

Ne Prise de sang Prise de sang | Diagnostic de
de vache ER PS1 ER PS 2 cyclicité
J 0 ( ng/ml) J10 ( ng/ml)

o214 L CT | 3,58 _Cl | 403 | Noncyclique
2212 CJ 4 08 CJ 4,17 Non cyclique
0175 oL | 057 OL 0,41 Non cyclique
6106 OL 0,77 C] 4,28 Cyclique

00005 OL 2,22 OL 2,89 Non cyclique
2137 CJ 037 | Q) 3,14 Cyclique
0509 OL 0,07 Cl 0,36 Non cyclique
3109 oL 0,34 CJ 3,27 Cyclique
4701 OL 1,23 OL " 0,45 Non Cyclique
5355 | OL 0,08 OL | Low Non Cyclique

Low : taux trés faibles non perceptibles
OL : Ovaires Lisses ER : Exploration Rectale CJ : Corps Jaune

D’aprés le Tableau 19, 03 vaches sont cyclées sur 10 dans le lot Ovsynch ce qui donne
fréquence de 30 % et représente 1 /3 de 'effectif de ce lot alors que 07 vaches de ce lot sont
non cyclées donnant une fréquence de 70 % dont 04 possédant un corps jaune persistant et 03

des ovaires lisses.

b- Etudes de la cyclicité sur Pensemble de la_population ( Exploration rectale )

La répartition des résultats de fertilité en fonction de cyclicité (par exploration rectale ) est

représentée dans le tableau 20.
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Tableau 20:Influence de la cyclicité sur le taux de gestation chez la vache laitiére apres

traitement par les progestagénes (témoins) ouGnRH-PGF-GnRH (Ovsynch).

Cyclicité avant

Taux de gestation

traitement PRID Ovsynch Total P
% n % n Yo n
Cyclée 34.6% 49 38.1% 63 36.6 112 0.20
Non cyclée 31.2%%* 16 23%* 26 26.1 42 0.024
Total 33.8* 65 33.7* 89 33.7 154 |0.18
*: P>0.05 *¥* . P<0.05

2 -Stade physiologique au moment du traitement { stade de lactation) :

Nous avons étudié effet traitement ( progestagénes , Ovsynch ) sur le taux global de

fertilité dans les deux régions ; Le tableau 21 montre ces résultats .

Tableau 21:Influence du stade de lactation sur le taux de gestation chez la vache laitiére apres

traitement (témoins) oti GnRH-PGF-GnRH (Ovsyiich).

Taux de gestation

Stade de lactation PRID Ovsynch Total
% n Yo n Yo n
50-75 jours 27.2* 11 36.3* 11 318 22 0.80
76-100jours 40%* 10 46.1** 13 43.4 23 0.036
> 100 jours 32.5* 40 30.6* 49 314 | 89 0.17
*: P>005 ; ** :P<0.05

D’aprés nos résultats le taux de conception est significatif ( P > 0.05 ) chez les femelles

entre 50 - 75 jours de lactation et (>100 jours), entre les deux traitement (PRID,Ovsynch)

Par contre aucune différence significatif ( P< 0.05 ) n’a été observée entre les deux traitement

(PRID ; Ovsynch.) pour un stade de lactation entre 76 et jours.
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3- parité : ( multipare-primipare) (cf .tableau 22)

Tableau 22:Influence du rang de vélage sur le taux de gestation chez la vache laitiére apres

traitement par les progestagénes (témoins) ouGnRH-PGF-GnRH (Ovsynch).

Rang de vélage

Taux de gestation

PRID Ovsynch Total P
% i % n %o n
Primipare 303 * 33 32.2%* 31 31.2 64 0.12
2 vélage 33 3% 21 [35.7% 28 [346 29 [088
3" vélage et plus 42 8** 09 28.5%* 12 356 21 0.0138
*: P>005 ** - P<0.05

3

Sur I’ensemble de la population { deux régions ) le taux de fertilité a été plus élevé chez

les multipares ( 2éme, 3éme vélage et plus) ( 33.3 et 42.8 %) du premter lot ( progestagénes

) que les primipares (30.3 %) pour le deuxiéme lot (Ovsynch). Le taux de gestation a été plus

élevé chez les multipares aux deuxiéme vélages ( 35.7 % ) par rapport au troisi¢me vélage

( 28.5%). Pour les primipares ce taux a été de 32,2 %

Pour le taux global dans ces catégories d ‘animaux aucun effet traitement n’a été mis en

évidence pour les deux lots PRID, Ovsynch (32.7 vs 32.8 % ).

4- Catégories d’animaux ( Vache- Génisse )

On constate chez les vaches que le taux de gestation était similaire aprés utilisation de

.progestagénes ( PRID) et Ovsynch ( 32.7 vs 34.2 % : P> 0.05 non significatif ). Le taux de

gestation a été plus élevé chez les génisses dans le 17 lot ( PRID ) que le 25" lot { Ovsynch )

(50 vs 31.2 % : P<0.05), donc Ieffet traitement est significatif.

Les résultats sont représentés dans le tablean 23.
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Tableau 23: taux de gestation chez la vache laitiére aprés traitement par les progestageénes

(témoin) ou GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch).

Taux de gestation*
Catégorie PRID Ovsynch Total P
d’animaux % n o n Yo n
Vaches 32.7 [61 342 73 1335 134 029
Génisses 50 04 312 16 35 20 0.38
* Aucun effet traitement n’a été enregistré
3- Race -

L’étude par race a montré que chez la Prim’ Holstein, un taux de gestation plus élevé
dans le 17 lot par rapport au 2°™ lot (PRID, Ovsynch ) (41.1 vs 30.7 % : P>0.05), alors que
chez les Holsteins le taux de gestation a été similaire dans les 02 lots ( 32.5 vs 31.7% : P>
0.05).

Dans la race Holstein-Frisonne un écart de fertilité a ¢été¢ de 05 point aprés utilisation
d’Ovsynch par rapport aux progestagénes ( Ovsynch vs PRID ) . (ef.Tableau 24)

Tableau 24:Influence de la race sur le taux de gestation chez la vache laitiére_aprés
traitement par les progestagénes (témoins) ou GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch).

Taux de gestation*
Race PRID Ovsynch Total P
% n % n Yo n

Prim-Holsteins 41.1 12 30.7 (3 36 25 0.23
Holsteins 325 43 31.7 41 321 84 0.43
Montbéliardes -- -- 40 15 40 15 --
Holsteins-Frisonne 30 10 35 20 333 30 0.117
Total 338 65 33.7 89 33.7 154

* Aucune diflérence significatif entre traitements (P> 0.05)
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6- Note d’état Corporel : ( BCS :Body Condition Score )

Nos résultats dans le tableau 25 montrent que pour les vaches maigres ( BCS<2.5 ) lors
de la mise en place du progestagénes (PRID) et Ovsynch , le taux de gestation est faible de
'ordre de 25 a 27 %. Par contre loquue ces femelles présentent une note d’état supérieure ou

égalea 2.5 (BCS> 2.5), cestaux dans les 02 lots avoisinent les 43 % .

Tableau 25:Influence de I’état corporel sur le taux de gestation chez la vache laitiére aprés
traitement {témoins) ou GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch).

Taux de gestation*
Etat corporel PRID Ovsynch Total P
Y n Yo n % n
< 2.5 2702 37 255 47 26.1 84 0.67
> 25 42.85 28 428 42 428 70 0.12
Total 338 65 [337 89 (337 154

* Aucun effet traitement : P> 0.05

7- Saison .

Nous avons également étudié 'effet de la saison sur le taux de fertilité ; les résuitats

obtenus sont représentés dans le tableau 26.
Ces résultats montrent un taux de gestation le plus élevé en hiver par rapport au autres saison
aprés utilisation d’Ovsynch, dans ce méme tableau, nous constatons que le taux de fertilité au
printemps a été plus élevé au 1% lot par rapport au 2™ lot ( Ovsynch ), I’écart dans la fertilité
. est de 20 points entre les deux lots { 47.3 vs 22.2 % : P<< 0.05). Au contraire, en €été le taux
de gestation a été plus élevé apres utilisation d’Ovsynch par rapport aux progestagenes
( PRID) avec un écart de 06 points entre les 02 lots (24.1 vs 30 % : P> 0.05) .

En Automne, aucune différence entre les deux traitements n’a été observée ; le taux de
gesfation a était similaire aprés utilisation des progestagénes (PRID ), Ovsynch (35.2 vs 357

% ;P> 0.05.Les résultats sont illustrées dans le tableau 26
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Tableau 26:Influence de la saison_sur_le taux de gestation chez la vache laitiére aprés

traitement par les progestagénes {témoins) ou GnRH-PGF-GnRH (Ovsynch).

Taux de gestation

Saison PRID Ovsynch Total P
Yo n Yo n % 1

Hivers - -- 50 12 50 12 L

Printemps 473 19 222 09 392 28 0.018

Eté 24.1 29 30 40 275 69 0.71

Automne 352 17 33.7 28 355 45 0.53

Total 338 65 33.7 89 337 154

Le tableau 27 montre les différent facteurs de variation en relation avec le taux global de

gestation apreés utilisation des 02 traitement ( PRID,Ovsynch ).

Lot 01 Lot 02
PRID Ovsynch

n % n %

(Génisse) 04 6.1 16 18

Rang de 01 vélage 33 50.7 31 348
.velage 02 vélage 21 32.3 28 314
03 vélage et + 07 10.7 14 15.7

Etat <25 37 56.9 47 52.8
corporel >25 28 43 42 47.1
Prim-Holstein 12 18.4 13 14.06

Race Holstein 43 66.1 41 46.0
Montbéliarde - -~ 15 16 .85
Holsteins-Frisonne 10 15.3 20 22.4
Intervalle 50475 jours 11 18 11 15.06
vélage-1A 76 & 100 jours 10 16.40 13 17.8
> 100 jours 40 65.5 49 67.1

Cyclicité Cyclée 49 753 63 70.7
ot [ Noncyclée 16 | 246 | 26 | 292
Hivers -- - 12 13.4

Saison ~ Printemps 19 29.2 09 10.1

Eté 29 44.6 40 45

Automné 17 26.1 28 31.4

Taux de gestation 65 338 39 33.7

Tableau 27 : Les caractéristiques des lots 01 et 02 ef tanx global de gestation
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DISCUSSION



Discussion.

L’objet de notre étude a été de comparer les taux de fertilité fatsant suite a la mise en place de
deux protocoles de synchronisation des chaleurs, par le PRID et Ovsynch, chez des vaches et
génisses laitiéres. Les résultats sont calculés sur les taux de non-retour en chaleur, 25 jours
apres LA et le taux de gestation aprés 3 mois.

A- Résultats de fertilité dans les deux régions :

Région centre:

En comparant les reésultats de fertilité globaux au niveau des 03 exploilations nous

constatons que:

1- Les taux de non retour (TNR) sont similaires au niveau des exploitations 01 et 02

puisque én moyenne le TNR varient de 65 et 61.2 % tandis que les résultats obtenus au

niveau de I’exploitation n° 03 sont inférieures au TNR moyen ( 45 vs 62 % ).

2- Les taux de gestation sont également similaires au niveau de l’explditation O0let 02 Le

TG moyen est de 40% toutefois ces résultats moyens sont significativement inférieures
A ceux observées au niveau de I’exploitation n® 03 ou les TG de 34 % ont été obtenus.

Région ouest.

En comparant les résuitats de fertilité globaux au niveau des 03 exploitations, nous

constatons que:

Le Taux moyen de non-retour au niveau de I’exploitation n°® 01 est de 60 %. Alors que les
TNR obtenus au niveau des exploitations 02 et 03 sont similaires, puisqu’en moyenne ils
varient de 55 et 52.3 %.

. Les taux de gestation (T(3) sont similaires au niveau de I’exploitation 01 et 02 (35%). lls sont
significativement supérieurs d ceux observées au niveau de I'exploitation n® 03 ou des TG de

28.5 ont été obtenus.

Les résultats de fertilité globaux dans les deux régions centre et ouest apres traitement par e
PRID et Ovsynch sont respectivement 33,8 et 33,7%. Ces résultats se rapprochent de ceux
trouvés par d’autres auteurs. En effet, Odde (1990) rapportait que le taux de réussite en 1°° 1A

variait de 33 a 74 % aprés utilisation des progestagénes.
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De méme Pursley et al. (1997) ont montré respectivement des taux de gestation apres

utilisation de PGF2-alpha (n=158) et Ovsynch (n=156) de 38,9 vs 37,8; { p>0,10) .

Une autre étude faite sur 333 vaches laitiéres montrait des taux de fertilité de 35.2 vs 36.4 % ;

( p>0,10) apres utihisation d’Ovsynch ou PGF2-alpha.(Pursley et al.,1997). -

En France, Mialot et al ,(1999) rapportent des taux de gestation respectivement de 36,1 et

32,5% aprés utilisation d’Ovsynch et PGF2-alpha.

De méme aux USA (Florida), Momcilovic et al.,1998 ont observé que le taux de conception

était de 33 % (n=118) apreés utilisation du protocole Ovsynch .

En Australie, Jemmeson ( 1998) a obtenu un taux de conception au 1* service (CRS 1) aprés

utilisation d’Ovsynch et PGF-alpha (n=840) de 38.1 vs 65.9 % ; (p <0.001).

Au Japon, Yamada et al.,(1998) rapportent des taux de gestation de 53.6 et 21.9 (p< 0.05)

chez les vaches laitiéres de race Holstein-Frisonne (n=3306) respectivement aprés utilisation

d’Ovsynch et PGF2-alpha.

D’autre travaux faits en Floride, ont montré que les taux moyen de gestation étaient de 37.1+

5.8 et 35.1+ 5.0 % aprés utilisation d’Ovsynch et Heatsynch. Chez ces méme auteurs et au

Texas ce taux de gestation était de 28.2+ 3.6 et 2943.5 % avec ces deux protocoles

(Ovsynch, Heatsynch } (Pancari et al.,2002).

Nos résultats chez les génisses montraient une fertilité de S0 et 31.2 % (PRID vs Ovsynch)

Ces résultats se rapprochent de ceux rapportés par Pursley et al ,(1997), qui ont obtenus des

taux de gestation de 35.1 et 74.4% respectivement aprés utilisation d’Ovsynch et de PGF2-

alpha (témoins). Cette différence du taux de fertilité chez les génisses par rapport aux vaches

est imputée aux particularités physiologiques du cycle. En effet, les génisses ont une croissance

folliculaire plus rapide que les vaches (Pursley et al., 1995} et une fréquence élevée de trois
. vagues folliculaires par cycle (Savio et al ., 1988). Cette particularité physiologique rend la

1%¢ injection de GoRH inefficace chez les génisses par rapport aux vaches, pour initier une

nouvelle vague de croissance folliculaire apres utilisation d’Ovsynch qui rend ce protocole

plus difficile a maitriser chez les génisses et qui rend le taux de fertilité plus faible chez les

génisses par rapport aux vaches { Moreira et al. ,2000).

La reproduction est un domaine complexe ou interviennent de nombreux facteurs qui sont liée

4 'animal ( stade de lactation, cyclicité avant traitement,... ) ou & | ’environnement et la

conduite de 1’élevage ( alimentation, environnement, ...). la meilleure connaissance de ces

facteurs de variations permet d améliorer la fertilité.
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B- Influence des facteurs de variation sur le taux de fertilité global :

1-factenrs de variation liés a 'animal :

I-1- Cyclicité avant traitement :

a- Etude de la cvelicité sur ’échantillon représentatif ( dosage de la P4 ),
11 apparait d’aprés le Tableau n° 18 que 07 vaches sont cyclées sur 12 ce qui donne une

fréquence de 58.3 % et qui représente la moitié de I’effectif du lot PRID, les 05 vaches
restantes sont non cyclées donnant une fréquence de 41.6 % .

Au niveau de I’exploitation n® 02 ( Centre), on & constaté que sur les 22 vaches, seulemént 10
sont cyclées, ce qui représente 45.4% de effectif et 12 sont non cyclées, ce qui représente
54.4% de Peffectif sur lequels il a été constaté 06 avec corps jaune et 06 avec des ovaires

lisses .

Le taux de fertilité est de 41.6 et 50 % respectivement dans le lot PRID et Ovsynch .

b- Etudes de la cyclicité sur Pensemble de la population { Exploration rectale) .
Le pourcentage des animaux cyclées aprés utilisation de progestagénes (PR1D), Ovsynch était

de 75.3 et 70.7 % respectivement, Quant aux taux de gestation, aucun effet significatif des
deux traitements n’a été mis en évidence (p> 0.05). Ce taux était de 34.6et 38.1 %
respectivement dans le fot 1 et 2 ( PRID ,Ovsynch ).

Nos résultats montrent un pourcentage d’animaux non cyclés de 24.6 et 29.2 %, dans les
deux lots (PRID et Ovsynch) alors que le taux de gestation dans ces catégories d’animaux été
de 31.2 et 23 % ;(p< 0.05). Aucune différence significative n’a été constatée entre les deux
traitements.

Les résultas de fertilité globaux obtenus aprés utilisation des deux protocoles

.(PRID,Ovsynch) ne montrent aucune différence significatif ( 36.6 vs 26.1 :p> 0.05) entre. les
animaux cyclées et non cyclées. ‘
Nos résultats rejoignent ceux de Cordoba et Fricke,(2001) qui n’ont observé aucune différence
dans le taux de conception entre les vaches cyclées et non cyclées (anoestrus), apres utilisation
des deux protocoles ( Ovsynch vs PG+OVS) ( 45.8 vs 30 % ; p> 0.05).
Contrairement a nos résultats ; d’autres auteurs indiquent que les taux de gestation sont plus
faibles chez les femelles préalablement en anoestrus que chez les femelles préalablement
cyclées (Thibier,1976 ; Chupin,1977; Chupin et al.,1977; Petit et al.,1977; Miksch et al ., 1978,
Roche et al 1978 Aguer,1981; Beal et al .1984 ; Paccard,1988; Odde,1990 ).
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De méme au USA, Cartmll et al.,(ﬁOO 1) 6nt rapporté'que le taux de gestation a 28 jours (par
échographie) et entre 38 4 58 jours (par palpation) était de 44 % chez les femelles non cyclées,
alors qu’il était de 74 % chez les femelles cyclées aprés utilisation de deux doses; de PGF2-
alpha a 12 jours d’intervalle. Dans cette méme étude, le taux de gestation était plus élevé chez
joe

les animaux non cyclées apres utilisation du protocole Ovsynch, due probablement a la

injection de GnRH .

D’une maniére générale, pour les femelles cyclées, initiation du protocole de synchronisation
a différentes périodes du cycle donne des variations du taux de fertilité ; en fait, les taux de
gestation sont supérieurs pour les animaux traitées en début du cycle (phase lutéale) que pour
ceux traités en fin de cycle (Sreenan et al ., 1977; Miksch et al., 1978; Roche, 1978; Spitzer e
al., 1978, Roche et al,1981; Beal,1988; Brink et Kirakoff, 1988 ; Mikeska et
Williams, 1988 ;Grimmard et al., 1995 ). De méme sur des vaches de race a viande, Brink et
KirakofT, (1988) observent un faux de gestation de 62.5 % pour les animaux traités en début
du cycle (< 11 jours ) et 46-% pour les animaux traités en fin de cycle.

Mais dans les conditions de notre expérimentation ce facteur n’est pas pris en considération
(début ou fin du cycle). |

Cependant une nouvelle stratégie a été développée pour regrouper les vaches dans une méme
peériode du cycle, elle est nomimmée Presynch-Ovsynch (P-+OVS). Cette stratégie consiste en
une administration de GnRH 12 jours avant Iinitiation d’Ovsynch, elle permet de synchroniser
les vaches a une méme période du cycle' compris entre le 5™ et 9°™ jour du cycle (début de la

phase lutéale) { Cartmill et al ;2001 ; Vansconcelos et al ., 1999).

Nos résultats aprés utilisation de progestagéne (PRID) ou Ovsynch sont similaires et ne
montrent aucun écart de fertilité ( 33.8 vs 33.7 % ).

Odde ,(1990) rapportait que des taux de fertilité suite a une 1°° IA varie de 33 4 74 % aprés
utilisation des progestagénes ; en fail, I’utilisétion d’un traitement progestatif a été associé a
une réduction du taux de fertilité; probablement en relation avec la durée d’imprégnation
progestéronique . Plus celle-ci est longue (corps jaune naturel relayé par ’apport exogene de
progestagéne ), moins le taux de gestation est élevée. . o

Selon Mialot et al.,(1998), le taux de gestation global était de 67.2 % (135/201) a 23 jours et
de 65.3 % (130/199) a 35 jours aprés 1A. Pour ce qui est de la durée du traitement progestatif
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(07 vs 12 jours ) pas d’effet significative sur le taux de fertilité n’a été constaté( soit chez les
vaches de race Limousines ou Blondes d’Aquitaine ). Ces taux ont €té respectivement de 66.6
et 64.4 % d’une part et 67.9 et 66.7 % (P> 0.005) d’autre part chez les deux races.

1-2- Stade physiologique des femelles au moment du traitement :

{ Stade de lactation )
L’obtention d’une fécondité normale suppose celle d’un délai d’insémination raisonnable soit
50 a 70 jours aprés le vélage. Dans nos résultats, le nombre de femelles inséminées a plus de
100 jours dans les deux lots (PRID vs Ovsynch ) était 65.5 et 67.1 %. Ceci explique le retard a
fa mise de reproduction dans nos élevages, mais le plus important a souligner est la relation

i

entre la fertilité et le stade de lactation ; En effet, au 50 et jusqu’au 75 jour de lactation,
les taux de fertilité enregistrés sont de 27.2 et 36.3 (p<0.05) respectivement dans le fot 1 et 2
( PRID, Ovsynch). Les résultats moyens (31.8 %) se rapprochent de celle rapportés par
Pursley et al.,(1995), qui ont observé un taux de gestation apres utilisation de PGF2-alpha
(témoins) et Ovsynch de 39.4 % (n=33), 26 % (n=50). De méme, Shan-Nan-Lee (1999), a
indiquait que le taux de fertilité aprés IA sur chaleur naturelle ou aprés utilisation d’Ovsynch
était de 39.1 vs 55.2%.
Au deuxiéme stade de lactation (76-100 jours post partum), d’aprés nos résuitats, on remarque
une nette amélioration du taux de fertilité par rapport au 1% stade de lactation. 1ls sont de 40
et 40.1 % ( p<0.05)( 43.4 %) respectivement dans le lot let 2 (PRID,Ovsynch ).
' Ces résultats se rapprochent de ceux rapportés par Pursley et al. (1995) qui ont montré un
taux de fertilité dans le lot PGF2-alpha et Ovsynch de 38.8 et 43.4 %. Des résultats semblables
ont été rapportés par Shan-Nan-Lee (1999) qui avait enregistré un taux de gestation de 34.5 et
52.3 % ( p<0.05 ) aprés 1A sur chaleur naturelle et Ovsynch.
.D’une maniére générale la fertilité apparait meilleure si le traitement inducteur est réalisé aprés
le 60°™ jour du post-partum (Drew et al_ 1982; Holtz et al.,1979;). D’autres études montrent

que le taux de gestation est meilleur a la deuxiéme moitié (> 75 jours) qu’en début de lactation

( 50-75 jours) ( Pursley et al.,1998).

Lors de notre étude, les taux de gestation observés aprés 100 jours de lactation n’ont montré
aucune différence significative entre les 2 traitements (32.5 vs 30.6 %:p>0.05) aprés utilisation
de progestagéne et Ovsynch. Ces résultats sont différents de ceux rapportés par Shan-Nan-

Lee,(1999), qui a rapporté des taux de gestation de 52.3 vs 34.5 % ; (p <0.05 ) dans le lot
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traitées { Ovsynch) et témoins ( 1A sur chaleur naturelle).
D’une maniére globale, les résultats de fertilité obtenus dans notre étude

cne

expérimentale, étaient faibles entre le 50-75™ jour du post partum, et augmeuntaient entre le

76" et 100°™ jour du post partum. Ces résultats sont proches de ceux rapportés dans d’autres

Gl

études, qui montrent que le taux de fertilité augmente progressivement jusqu’au 60" jour du
post partum, se maintient entre le 60°™ et le 120°™ jour pa(jis diminue par la suite ( Hanzen,
1995).

Actuellement 1l est reconnu que la réduction d’un jour de délai de la premiére insémination
s’accompagne d’une réduction-équivalente de 'intervalle entre le vélage et I'insémination
fécondante ( Hanzen ,1995). ﬂ

Par ailleurs lorsque l'intervalie vélage —trditement s’allonge, le taux d’ovulation et la fertilité a

I’estrus induit augmentent (Pelot et al 1977 ;Petit et al ,1979.Aguer, 1981 Aguer et al., 1981,
Fogwell et al.,1986; Grimard et al,1992b;; Kabandana et al 1993, Rocherau, 1994).

Cette influence du stade du post partum n’est pas cependant unanimement reconnue { Brink et
Kiracoffe.,1988). Dans une étude faite dans 19 élevages laitiers au Etats Unis (New York)
.Butler et al.(1995) ont montré que le taux de fertilité aprés YA chez la vache laitiére était de
40,9 % (32 a 50 %). Cette dimihufion du taux de conception (Pregnancy Rate /Artificial
Insemination, PR/AI), est liée a Paugmentation de la production laiticre (Nebel et
al., 1993, Oltenacu et al., 1980 ; Pursley et al.,1998).

De méme, d’autres auteurs ont montré que I’accroissement de la production laitiére se traduit
par une réduction de la fertilité (Hewett,1968; Spalding et al.,1975; Shank et al 1978,
Fonseca et al.,1983; Erb et al., 1985, Hamudikuwanda et al.,1987; Faust et E_Ll.,1988; Ohenacu
.et al.,1991) ( Hanzen ,1997).

Toutefois, dans nos conditions d’élevage, la production laitiére en moyenne n’excede pas 3000
kg (Madani,T.,2000). Ce qui donne une production laitiere faible par rapport aux
caractéristiques des races iniportées (Holstein, Prim-Holstein; Montbéliarde). D’aprés ces
données malgré que la production laitiére est faible (c’est a dire en absence de stress de
production) le taux de conception reste faible. A la lumiére de ces résultats, d’autres facteurs
liés a I’animal ou a la conduite d’élevage tels que I'dge de Ianimal, 'activité ovarienne, la

nutrition, la saison, la technicité de I'inséminateur et la qualité de la semence sont a incriminés.
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o La parité { multipare-primipare)

Dans notre étude, aucun effet traitement n‘a été mis en évidence chez les femelles en 17° et 2°™
lactation apres utilisation des deux traitements a savoir les progestageénes (PRID) et Ovsynch
(1" lactation; 30.3 et 32.2 %; 2°™ lactation 33.3 et 35.7 % :p>0.05), avec un taux moyen de
(31.2 et 34.6 %). Cette différence n’est pas significative. A la 3°™ lactation et plus, le taux de
gestation était significativement supérieur lors du traitement par les progestagénes (PRID) que
I’Ovsynch (42,8 vs 28.5 :p<0.05).

Ces résultats rejoignent ceux rapportés par Pursley et al ,(1998), qui ont montré un taux de
gestation de 37 ; 48 et 35 % respectivement chez les vaches en 1°° 2" et 3*™ lactation aprés
utilisation du protocole Ovsynch. Les raisons pour lesquelles le taux de gestation était plus
élevé au 2™ par rapport aux 1 et 3™ lactation paraissent inconnues. Toutefois d’autres
études ont ainsi montré que le taux de gestation était généralement inférieur de 20 points chez
les primipares par rapport a celui des muitipares (Chupin,1977; Pelot et al., 1977, Aguer et
al.,1981; Paccard et al. 1988;Grimmard et al.,1992;UNCEIA,1994).

De méme des observations ont été faites 4 Pencontre des variations des paramétres de
fécondite et de fertilité en fonction de ’dge (Hanzen , 1995). Silva et al.,( 1992) rapportent que
'intervalle entre le vélage et la 1% 1A diminue avec I'age, par contre pour Stevenson et al.
(1979), il augmente avec le numéro de lactation de I’animal. Une réduction de la fertilité avec
une augmentation du numéro de lactation a été observé en bétail laitier (Boyd et Reed, 1961,
Gwasdauskas et al ,1981a; Hillers et al.,1984; Ron et al_, 1984, Weller et Ron_,1992; Osoro et

Wright., 1992; Hanzen 1997).
Mialot et al.,(1994), avangait des taux d’ovulation et de gestation plus élevée chez les
primipares que les multipares. Cartmill et al.,(2001) ont rapporté un taux de gestation de 28%
a 58 jours post IA et de 33 % (1=314) et 21% ( n=386) respectivement chez les primipares (17
lactation ) et multipares { 2°™ lactation et +).

» 1a catégorie d’animaux : ( Vache- génisse )
Dans cette étude, le taux de gestation global dans le lot n° 1 (PRID) et lot n° 2 (Ovsynch) était
respectivement chez les vaches et les génisses de 32,7 vs 34.2 % d’une part et 50 et 31.2 %
d’autre part. Les résultats en registrés paraissent similaires & ceux rapportés par Pursley et al,,
(1997), qui montraient que le taux de gestation apres utilisation des deux .protocoles de
synchronisation (PGF2-alpha vs Ovsynch ) est chez les vaches de 38.9 ;37.8 %, alors que chez

les génisses il est de 74.4 et 35.1 % ; p<0.01). Le taux de fertilité était dans ce cas deux fois
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supérieur chez les génisses que chez les vaches. Ces données s’accordent avec ceux rapportés
par Hanzen et al. (1995), qui ont montré que les gémsses laitiéres sont habituellement plus

fertiles que les vaches.

En effet, cette différence est imputable a des facteurs de variation tel que la lactation, la parité
{primipares, multipares), ’dge et la nutrition (Hanzen .,1997) qui influent sur la qualité des
ovocytes et sur le milieu utérin et par conséquence une réduction de la fertilité (Pursley et
al,1997). Dans cette méme ¢tude chez les génisses un faible taux de synchronisation a été
enregistré dans le lot Ovsynch. L’efficacité du protocole dépend de la synchronisation du
développement du follicule et du corps jaune. Cependant chez la vache, le développement
d’un corps jaune fonctionnel est plus marqué que chez les génisses, (mise en évidence par
dosage de progestérone au moment de I'injection de PGF2-alpha).

Ces résultats sont similaires a d’autres travaux, qui ont montré que la 1 injection de GnRH
stimule 1’ovulation du follicule dans seulement 54 % des génisses comparées & 85 % chez les
vaches laitiéres  Pursley at al., 1995), |

60 % des génisses ont une conceﬁtration de progesté'rone faible a JO et J7 (moment
d’mjection du GnRH et de PGF2a ) par conséquent le développement du corps jaune n’est pas
synchronisé par la 17 injection de GnRH. D’autres facteurs sont responsables de cette
réduction du taux de fertilité chez les génisses aprés utilisation d’Ovsynch résultant d’une
absence de I'émergence d’une nouvelle vague folliculaire et -par conséquence un taux

n

d’ovulation faible.

-En fait, it a été prouvé (Pursley at al,1995) apres utilisation d’Ovsynch, quela 1 injection
de GnRH en fin de phase lutéale esf particuliérement importante pour la dynamique folliculaire.
Deux cas peuvent se présenter :
e Le 17 cas : I'injection de GnRH n’est pas suivie d’dvulation durant cette méme période
et les vaches et les génisses sont observées en chaleur avant la deuxiéme injection de
GnRH,
e Le 2°™ cas : ovulation se produit aprés la 1% injection de GnRH et durant cette phase
(fin de phase lutéale), le nouveau corps jaune formé semble insensible & I’action de la
PGF2-alpha endogéne ; C ‘est ce méme corps jaune qui continue sa croissance jusqu’a
I'injection de PGF2- alpha (Pursley .,at al.,1995).

Les vaches laitiéres ont en moyenne deux vagues de croissance folliculaire durant un cycle
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oestral (Taylor et Rajamahendran. ,1991). C’est 4 partir de ces données et durant la fin de la
phase lutéale que le follicule est capable de répondre a la pulsatilité de LH . Enfin, 1a différence
dans le nombre de vagues folliculaires et la durée des vagues folliculaires sont deux facteurs a
incriminés dans |’efficacité du protocole Ovsynch.

La croissance folliculaire est plus rapide chez les geénisses que les vaches laitieres (Gong et
al., 1991 ; Pursley et al.,1995). De méme Savio et al.,( 1988 ) observent une {réquence élevée
de trois vagues folliculaires. Ces facteurs sont responsables chez les génisses de 'absence de

réponse aprés la 17 injection de GnRH (Moreira , 2000).

1l semble qu’au moment de la 17° injection de GnRH |le follicule dominant existant perd son
état de dominance ,et I’émergence d’une nouvelle vague de croissance folliculaire s’initie chez
ces génisses. Cette nouvelle vague apparait dans les trois premiers jours de son développement
au moment de la 1°° injection de GnRH. Sept jours aprés ¢ ‘est a dire au moment de
Pinjection de la PGF2a , la vague folliculaire est au stade de neuf a dix jours ( 9-10 js) aprés
émergence. C’est a cette période que le follicule perd sa dominance et une nouvelle vague
s’initie. C’est ce follicule dominant de cette vague qui est incapable de répondre a la seconde

injection de GnRH (Pursley et al., 1998).

» facteurs de variation liée a I'environnement ou a la conduite d’élevage :

La note d’état corporel : (BCS :Body Condition Score)

L’état corporel de I’animal au moment de la saillie ou de I'insémination affecte de fagon
importante le taux de fertilité . Nos résultats montrent que le taux de gestation a été plus élevé
chez la vache ayant au moment du traitement une note d’état .2 2.5 (42.8 %) que chez les
.vaches maigres < 2.5 (26.1%).

Nos résultats se rapprochent de ceux rapportés par d’autres études qui montrent que les
animaux maigres (note d’état corporel < 2) lors de la mise en place du progestagénes
présentent de mauvais taux d’induction et d’ovulation et de gestation. Seules les vaches en bon
état corporel ( note d’état corporel > 2.5) présentant des résultats satisfaisants (Walters et
al.,1984; Grimmard et al.,1992b;Unceia, 1994;Rochereau, 1994 .

11 est a signaler qu’au cours du post partum, la vache laitiére est dans une situation conflictuelle
maximale entre d’une part I’augmentation de la production du lait, et d’autre part la reprise

d’une activité ovarienne réguliére et la fécondation. Habituellement et pendant une période
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plus ou moins longue, I’animal se trouve dans un état de déficit énergitique, les apports ne
pouvant compenser les besoins requis par la production laitiére (Hanzen, 1997). Ce qui conduit
a une réduction de 1’état corporel responsable d’un arrét de I’activité ovarienne réguliere chez

la vache (Johnson et él.,l 987).

De méme, d’autres études rapportent que la perte de 17 a 18 % du poids chez les génisses est
accompagnée d’une diminution significative du diametre de follicule dominant (Stagge et
al,,1995;Bossis et al.,1999). De méme Moreira et al.,(2000), rapportent que les taux de
gestation a 27 et 45 jours étaient respectivement chez les femelles en mauvais état corporel
(BCS<2.5) et de bonne état corporel (BCS12.5) de 18+6.1 % et 33.8+ 4.5 % :P<0.02 d’une
part et 11,1+4.5% ;25.6+ 4.1 % d’autre part .

Nierk et al.,(1982) trouvent seulement 8% des vaches de la Simmental, ayant une note d’état
corporel de 1.5 (échelle de 1 4 6) produire un veau. Ce pourcentage augmente pour atteindre
les 43% a\}ec la note de 2, et atteind les 70 % avec la note 3. |

En Norvége, Gillund et al.,(2001), montrent dans une étude faite sur 732 vaches laitiéres que la
diminution de I’état corporel durant la période du post partum provogque une réduction du taux
de coﬁception en 1 service et un allongement de P’intervalle vélage —~1AF et augmente

le nombre d’inséminations par conception . |

La pratique du flushing alimentaire est depuisl longtemps recommandée pour induire des
ovulations multiples dans I’espéce ovine .Une amélioration de la ration des femelles sous
alimentées augmente sensiblement la fertilité a I’oestrus induit (Labussiere,1983; Smith,1988).
Kabandana et al.,(1993) observent une augmentation de 10 points de taux de gestation (47,8%
vs 38.8%, 45 jours aprés 1A) sur les vaches maigres flushées (Zkg de concentré) pendant trois
semaines avant 1A. Cet effet ﬂushing peut s’expliquer par son action sur le bilan énergétique .
L’augmentation des apports chez les vaches en bilan énergétique positif ou nul , stimule la
croissance folliculaire et la synthése d’oestradiol sans influencer la sécrétion de LH
(Khiredinne et al., 1998). Pour Mialot et al., (1994), cet effet positif du flushing pourrait en
partie s’e);pliquer par une diminution de la mortalité embryonnaire entre 23 et 35 jours chez les

_ animaux recevant une supplémentation énergétique.

119



La Saison :

Nos resultats montrent que le taux de gestation est maximal en hiver apres I’utilisation du
protocole ovsynch. Le taux de gestation était de 50% et cela est imputé & I'effet de ta GnRH
sur 'anoestrus qui caractérise cette période . '

Au Canada, la durée de I'anoestrus et le délais de I'obtention d’une gestation des vaches
accouchants pendant les mois d’été sont plus courte que celle des vaches acouchant en hivers
(Etherginton et al., 1995 ). Des résultats contradictoires montrent que dans les régions -
tempérées, la fertilité est maximale au printemps et minimale pendant I’hivers (De Kruif, 1975,

Hanzen 1997).

Au printemps, les résultats de fertilité trouvés par le calcul du taux de gestation étaient de 47,3
vs 22,2% respectivement dans les 2 lots. Ces résultats sont significatifs (P< 0,05) entre les
deux traitements (PRID vs Ovsynch.} ;

De méme en automne, les taux de gestation aprés utilisation de PRID et Ovsynch étaient
similaires , 35,2 et 33,7% ; P>0,05 ; donc un eftet traitement non significatif.

En été, les performances de reproduction calculés pér les taux de gestation paraissent faibles,
puisque des taux de 24,1 et 30%, p>0,05 ont été enregistré aprés utilisation de PRID et
Ovsynch. Soit un effet traitement non significatif. Ceci s’accorde avec d’autres travaux réalisés
au Texas (USA) qui montrent des taux de gestation faibles aprés utilisation d’ovsynch et

Heatsynch (28,2 +3,6 vs 29,0 + %3,5)(Pancari et al., 2002).

De méme, d’autres études montrent que dans les régions tropicales, et subtropicales, divers
auteurs ont enregistré une diminution de la fertilité au cours des mois d’été, et coincident
. habituellement avec des périodes prolongées de température élevée (Thatcher, 1974, Serkora
et MacDanel 1983, Ron et al., 1984 ;, Fenest et al., 1988, du Precz et al., 1991, Wetter et Ron
1992) . L’effet de la température sur les performances de reproduction se traduirait par une
diminution des signes de chaleurs (Montry et Wolfff 1974), par la diminution significative de la
progestéronémie selon certains auteurs en été qu’en hiver (Rosenberger et al., 1977) ou par
une réduction du taux de LH (Madan et Johnson 1973).
De méme, le stress thermique en été est un facteur majeur de mortalité embryonnaire. En effet
la dynamique de la croissance folliculaire s’altére durant le stress thermique, d’une part par une

emergence précoce de la deuxiéme vague folliculaire (Wolfenson et al., 1994) d’autre part
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sutte & une réduction de la capacité de stéroidogénése des cellules folliculaires .

Cette diminution de la stéroidogenese conduit a une diminution de la production d’androgene
par les cellules thécales , de I’oestradiol par les cellules de la granulosa {Wolfenson et al,
1995) et méme de la progestérone. Cette baisse dans la concentration des hormones
entrainent par conséquence une maturation incompléte d’ovocyte et une altération de la
morphologie de I’endomeétre ( réduction de la synthése des protéines ) et par conséquence la
mortalité embryonnaire.

Arechiga et al (1995) montrent chez la souris que ces mortalités embryonnaires sont due a une
augmentation du métaboilisme des radicaux libres ; ces mémes auteurs montrent que le stress
thermique cause une réduction de la concentration du glutathion (GSH), un anti-oxydant

tripeptidique jouant un réle dans I’élimination des radicaux libres .
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CONCLUSION



Conclusion

La reproduction est un domaine complexe, ou interviennent de nombreux facteurs, a savoir
Panimal, la conduite d’élevage, I’alimentation, I'environnement et la détection des chaleurs qui
constitue un des facteurs limitant. En Algérie, nos conditions d’élevage sont loin de répondre
aux normes internationales requises en vue d’une bptimisation des paramétres de reproduction.
Ceci s’explique par la mauvaise gestion des élevages bovins laitiers, qui serait a Iorigine de

faibles performances de reproduction.

Notre étude a pour but d’intervenir sur les problémes de la détection des chaleurs et
d’atteindre des intervalles vélage-vélage concevables (objectifs de 13 a 14 mois) et d’optimiser
les performances de reproduction par [utilisation d’un nouveau protocole de synchro-
insémination. A travers la démarche expérimentale adoptée, et dans nos conditions d’¢élevage
nous avons regroupé nos principaux résultats autour des points suivants

- L ‘utilisation du protocole GnRH-PG-GnRH n’a pu améliorer les performances de

repfoduction et donnant chez les vaches laitiéres, puisque les résultats relatifs aux

taux de fertilité étaient similaires aux protocoles utilisant les progestagenes.

A travers cette étude, nous avons voulu mettre a la dispositioﬁ de I’éleveur et du praticien
ce nouveau protocole (Ovsynch) pour la synchronisation d’eestrus et/ou d’ovulation dans nos
conditions d’élevage et de le comparer avec un autre protocole dit classique de progestagene
(PRID progesterone releasing intravaginal device); tout en déterminant la réponse a I'aestrus et

le taux de gestation et de fertilité.

En fait, I'utilisation du protocole de PGF2a combinée a la GnRH (Ovsynch) a des
avantages pour I'inséminateur et I'éleveur. L’insémination est faite a temps fixe sans nécessité
de détection des chaleurs. Pour I'éleveur elle permet d’un c5té de gagner un temps perdu qui
était consacré avant a I’observation et  la détection des chaleurs, d’un autre cété ce protocole

peut optimiser les performances de reproduction surtout chez la vache laitiére.

1l est par contre bien établi que si on veut une réelle amélioration et pour atteindre ces
objectifs, il faut une collaboration étroite entre les deux parties en cause, a savoir; I"éleveur, et

Le vétérinaire. Un éleveur bien informé est le clef de voiite de toute amélioration valable dans
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ce domaine. La tenue des registres exactes sur tous les aspects de la reproduction du bétail (g1
¢’est possible), est la condition indispensable au contrdle et 4 ’examen par le vétérinaire.
Celui-ci, ainsi que le spécialiste de la production animale, est toutefois censé fournir & I"éleveur

des services de vulgarisation et des conseils, chose qui n’est pas facile.

Les informations fournis par divers agents de terrain doivent étre présentées de fagon
logique, facile 4 comprendre par |’éleveur et sans créer de confusion dans son esprit. Seuls les
vétérinaires qui sont en contact journalier avec les éleveurs et connaissant leurs problémes sont
capables d’établir cette liaison nécessaire par la voie d’un service de vulgarisation efficace. Par
ailleurs, le vétérinaire doit non seulement étre bien au courant des questions d’¢levage et de
nutrition des bovins et des ruminants en général, mais aussi avoir des connaissances générales

en agriculture, y compris dans la production de fourrage et d’ensilage.

La réussite d’un projet d’aide pour un développement réel dans te domaine de I’agriculture
et surtout de la production animale exige une planification rationnelle et approfondie un travail
ardu et persévérant, un enthousiasme hautement activé, beaucoup de patience et un souci

profond pour la prospérité des éleveurs et de leur famille.

En matiére de la gestion technico —économique de I’exploitation, ["alimentation constitue un
facteur déterminant dans 1 ‘efficacité de la reproduction bovine , puisque il a été montré que
f’état corporel de I'animal au moment de la saillie ou de Vinsémination affecte de fagon
importante le taux de fertilité. Nos résultats montrent que le taux de gestation a été plus élevé
chez la vaéhe ayant au moment du traitement une note d’état > 2.5 (42.8 %) que chez les
vaches maigres < 2.5 (26.1%). Ce point mérite d’étre pris en considération, si on veut

vraiment optimiser les performances de reproduction dans nos élevages .

En matié¢re de gestion de reproduction le protocole d’Ovsynch reste efficace surtout chez
les femelles en anoestrus vu I'importance de la GnRH dans le déclenchement de activité
ovarienne chez cette catégorie d’animaux et dans la prévention des mortalité embryonnaire
précoce. Le protocole Ovsynch n’a pas prouvé sont efficacité sur le terrain chez les génisses
par rapport au.vaches laitieres. Le colit de ce protocole est relativement cher par rapport au
traitement classique mais ce point mérite d’étre soulevé car il est tout a fait possible d’utiliser
la moitié de la dose de GnRH seulement sans modifier les rythme d’injections selon des travaux
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faits par Fricke et al, (1998). Ce dernier a obtenu le méme taux de conception apres
utilisation de 50 pg (1 ml) (une demi dose) de Cystorelin-ND-Sanofi ) au lieu de 100 pg (2.0
ml). Donc, d’aprés ces résultats,on peut utiliser une seule dose de GnRH et une seule dose de

PGF2o.

Un autre point mérite d’étre souligné : ce protocole nécessite plusieurs déplacements
pour sa réalisation ; afin de pallier a ce probléme et d’éviter ces déplacements, il est tout a fait
possible d’administrer la 2°™ injection de GnRH au méme temps que I'insémination, c’est le
protocole Co-Synch, ou la deuxiéme injection de GnRH coincide avec I'insémination. Ces
deux derniers points méritent d’étre pris en considération pour le choix d’un protocole avec
une demi-dose de GnRH seulement. Ainsi, avec moins de déplacement, donc économiquement
moins de frais, leurs effets sur les performances de reproduction dans nos conditions,

nécessitent d’autres travaux complémentaires.
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ANNEXE
Parametres individuelles au niveau de chaque exploitation
Région Quest :
FERME N° 01 : Tighennif (W de Mascara)
Date du ler Visite le 23.08.00

Lot N° 01 : PRID le dépot :25.08.00 retrait le 06.09.00 1A :08.09.00

N° de Date de Rang |IV-
vache vélage de V 11A-js | Examen gynécologique BCS
1510 03.07.00 03 |65 OD: C.J.F
N R | OG: Lisset+ Foll en croiss cyclée  |2-2.5
9431 05.07.00 |05 |63 |OD: Lisse
0G: CJ. Atrétique+CJF cyclée 1.5
4524 08.07.00 {01 60 OD: organite mal défini
, OGCJA anoestrus  [2.5-3
9506 11.07.00 03 57 OD: lisse petit
OG.CJA cyclée [2-2.5
9831 01.06.00 |02 97 OD:CIJF
OG CJ A + Foll en croiss cyclée 2.5
0836 12.05.00 |02 116 |OD:CJA
' OG organite mal définis anoestrus 1.5-2
4325 17.05.00 {01 111 |OD: CJF
0G: CJA cyclée 2.5-3
1628 27.05.00 |01 100 |OD: C.JF
0G : CIF cyclée | 3.5
9856 20.05.00 02 108 | OD: lisse :
OG : ptt+ organite anoestrus | 2.5
9802 24.05.00 02 104 | OD: Lisse + ptt organite " anoestrus |2.5-3
OGCIJA :
RACE Primipares : 03
Holstein-Friesian 2¢éme velage : 04

3 éme velage et + :03




Lot N° 02 : Ovsynch

ler injection de GnRH le 02.09.00 la PGF: 06.09.00 2™ iinjection de GnRH le
10.09.00 TAle 11.09.00

N°de Date de Rang |IV-

vache vélage de V |IA-js | Examen gynécologique BCS
11.07.00 03 |60 OD: lisse ptt

62 OG: Lisse anoestrus | 1.5
18.07.00 105 54 OD:CJF

84 OG: CJ. Atrétique + F croi  cyclée 1.5
31.06.00 {01 71 OD: Lisse '

7583 OG organite mal définis anoestrus 1.5-2
12.05.00 |03 119 | OD: lisse petit

10 0G :CJ A + fol en croiss cyclée 2.5
12.06.00 |02 89 |OD: CJ A + fol en croiss

6050 OG CJ F + ptt fol cyclée 2.-2.5
01.06.00 {02 100 | OD: lisse

56 OG organite mal définis anoestrus 25

7545 22.05.00 |01 110 {OD: CIJF

0G: CJA cyclée 2.5-3

14.05.00 |01 117 | OD: C.J.F+ foll en crois

9824 OG: CJA cyclée 2.5-3
14.05.00 |02 117 | OD: lisse

9825 OG : ptt+ organite anoestrus | 2.5

9830 01.06.00 |02 100 |[OD: Lisse anoestrus |2.5-3

0G ptt
RACE Primipares : 03

Holstein-Friesian

2eme velage : 03

3 éme velage et + :04

il




FERME N° 02 : W de Sidi-bel-abbes

Date du ler Visite le 23.08.00

Date du ler Visite le 23.08.00

Lot N° 01 : PRID :dépot le 19.09.00 retrait le 01.10.00 IA le 03.10.00

N° de Date de Rang |1V~ ,
vache vélage de V {1A-js | Examen gynécologique BCS
2444 05.07.00 |1 76 OD: gros foll+ CJA
L oG QR cyclée | LS,
03.07.00 I 78 OD organite mal défini
9020 OG:CJF cyclée |1.5-2
19.06.00 |2 92 OD: : Foll en croiss +CJF
4928 oG CJA cyclee |2
23.06.00 |2 88 OD: CJ A + ptt fol
1299 OG :C J F+ ptt Fol 1.5
cyclée
25.05.00 |1 86 OD:CIJF
1659 OG C J A + Fol en croiss cyclée 1.5-2
12.06.00 |2 100 {OD: CJ A+ lisse
1388 0OG organite mal définis anoestrus | 2.5-3
1634 24.04.00 |2 147 | OD: ptt+lisse0.
OG: ptt et lisse cyclée |2.5-3
RACE Primipares : 03 cyclée 05
Holstein-Friesian | 2émevélage: 04  noncyclee 02

-




Lot N° 02 : Ovsynch

Date du ler visite le 09.09.01 ‘
ler injection de GnRH le 12.09.00 la PGF: 19.09.00 2™ injection de GnRH le 20.09.00

3 éme velage et +:03

{Ale 21.09.00

N° de Date de Rang |IV-

vache vélage de V 11A-js | Examen gynécologique BCS
01 140 | OD: gros avec corps JF+organite

5298 01.05.00 | | . 10G:LissetFollencroiss cyelée  |2-25
01 138 | OD: CJF

9536 03.05.00 . |OG : lisse+ F cyclée 1.5
02 136 |OD: CJ A +Fol en croiss

6128 24.04.00 OGCIJF cyclée |2.5-3

: 01 147 |/ODtCJA

2015 30.04.00. 0G :: lisse anoestrus |2-2.5
01 141 | OD: lisset ptt

1033 30.04.00 OG organite mal définis anoestrus 2.5
02 113 | OD: lissetorganite mal défini

4920 25.06.00 0G : lissetCJA anoestrus | 1.5-2
02 100 |OD:CIJF

8741 12.66.00 0G: CJA cyclée 1[2.5-3

3029 02 64 OD: CJF

18.07.00 0G : CJA+ Fol en croiss cyclée 3.5
RACE Primipares : 03 cyclée 05
Holstein- 2éme velage ; 05 anoestrus : 03

v




FERME N° 01 : Wde Relizane

Date du Ter Visite le 02.08.00

3 éme velage et + :

Lot N° 01 : PRID le dépdt :16,08.00 retrait le 28.09.00 1A :30.09.00
N° de Date de Rang {IV-
vache vélage de V |IA-js | Examen gynécologique BCS
97004 27.04.00 (01 123 [OD: CJF
N OG:Lisse .. cyclée  |2.5-
97002 23.04.00 |02 127 | OD: Lisse, ptt
' 0G : lisse anoestrus | 3

97003 20.04.00 01 130 {OD: lisse

OG ptt anoestrus | 3-3.5
95002 13.06.00 |01 77 OD: lisse, petit

OG :C J F+ Foll en croiss cyclée 1.5
99002 20.06.00 {01 70 OD: lisse

0G C J F + Foll en croiss cyclée 2
96002 03.07.00 02 67 OD:CJA

OG organite mal définis anoestrus 1.5
9424 ' ]09.07.00 02 51 OD: CIl1F

0G: CJA cyclée 1.5
96004 10.07.00 02 50 OD: CJF

0G : CJF +Fol en croiss cyclée 1.5
9535 08.06.00 {01 82 OD: lisse

OG : ptt+ organite anoestrus | 2.5
RACE Primipares : 05
Holstein- 2éme velage : 04




0

Lot N° 02 : Ovsynch ler injection de GnRH le 11.08.00 la PGF: 18.08.00 2°™

3 éme velage et +:

injection de GnRH le 20.08.00 1A le 21.08.00
N° de Date de Rang [IV-
vache vélage de V |1A-js | Examen gynécologique BCS
98002 28.04.00 01 113 |OD:CIJF
- el |OGiLisse ... cyclée 225
95005 220400 (01 119 |OD: Lisse, ptt

0G : lisse anoestrus | 2-2.5
94005 17.04.00 |01 124 {OD: lisse

- - 0OG ptt anoestrus |3-3.5

96004 15.04.00 |01 126 | OD: lisse, petit

OG :C } F+ Foll en croiss cyclée 3-3.5
98008 19.04.00 |01 122 | OD: lisse

OG CJF + Foll en croiss cyclée ' [2-2.5
98002 20.05.00 |01 12t |OD:CJA

OG organite mal définis anoestrus  {2.5-3
98004 25.06.00 (02 56 OD:CJF :

' 0G; ClIA cyclée |2

95002 21.06.00 102 60 OD: CJF

OG : CJF +Fol en croiss cyclée |2
95003 03.06.00 |02 78 OD: lisse

QG : ptt+organite mal défini _anoestrus 1.5-2
2324 05.06.00 |02 76 QD : OG : CJF +Fol en croiss 1.5-2

OG : ptt et lissse
98005 20.06 02 61 OD: CJF

OG : ptt+organite mal défini 1.5-2
98015 26.06.00 02 55 | OD: lisse

0G : ptt 1.5
RACE Primipares : 05
Holstein- 2éme velage : 04

\%2!




Région Centre .

FERME N° 01 : BABA ALI

Date du ler Visite le 23.08.00

3 éme velage et +:

Lot N°O1 : PRID le dépot :20.11.00  retraitle 02.12.00 1A :05.12.00
N° de Date de Rang [IV-
vache vélage de V |IA-js | Examen gynécologique BCS
2361 10,0500 (01 1190 [OD: Fol en croiss
ey b |OG: Lisset _oyclée | .
4137 13.05.00 [0l 187 |OD: Lisse
OG : lisse anoestrus
6900 25.05.00 |01 175 {OD: CJF
.. |OG lisse anoestrus
1054 21.05.00 |01 169 |OD: CJF
OG:CJA cyclée
2061 09.05.00 |01 191 {OD:CIJF
0G CJ A+ Foll en croiss cyclée
98008 23.04.00 |01 208 |[OD:CJA
OG organite mal definis anoestrus
7082 06.06.00 |01 164 | OD: lisse
OG: lisse+organite cyclée
1193 01.06.00 01 170 |1OD: CJF
, 0G : lisse cyclée
6792 01.05.00 |01 200 | OD: foll en crois
. R _1OG:CIE anoestrus
9322 04.05.00 0l 197 {OD: CJF anoestrus
OG Fol en crots
RACE Primipares : 10 femelles cyclée :06
Holstein- 2¢me velage : femelles non cyclée : 04

VH




Exploitation 2: Ferme MERKHOUM (BABA ALI) Ovsynch

GnRH PG GnRH
13.12.00 20.12.00 22.12.00
N° de vache | Date de vélage | Rang V | IV - 1V | Examen gynécologique cyclicité |B.C.S
96002 10-07-00 yAY 163 |OD; CJF +Foli cyclé |2-2,5
: 0G: lisse
95001 24-07-00 2V 149 | OD: lisse cyclé 2,53
0G: CIF+CJ A +Foll
206 15-07-00 3V 158 [OD: lisse anoestrus | 3-3,5
OG: PH + aplatie
93005 10-08-00 2V 133 | OD: lisse anoestrus | 3
0G: lisse
090471 15-09-00 3V 987 |OD:CIF+CIA Cycle 3
0G: lisse
29132 14-09-00 1V 99 |OD:CIF + Foll cyclé 3,5
O0G:CJF
96001 23-09-00 1V 120 {OD: lisse anoestrus | 2-2.5
0OG: PH + aplatie
980010 04-09-00 Y 79 |[OD:CIJF + Foll cyclé 1,5
0G: lisse
90029 23-10-00 1V 60j |OD:Foll cyclé 1,5
0G: CJF
98008 10-09-00 2V | 103] |OD: CIF + Foll cyclé | 2-2,5
0G: lisse
Total Primipares |M: 04 Femelles cyclé 07 M:
Multipares |E: 06 Femelles en anoestrus 03 E:




Ferme ZAIM Lot n®1
Protocole utilisé PRID
Dépot Retrait TA
06.04.01 18.04.01 20.04.01
N°de |Datedevélage|Rang V|1V -1V | Examen gynécologique | cyclicité B.CS
vache '
2895 13.11.00 v 157 | OD: lisse C 3-3,5
' 0G: CJA
7274 12.12.01 v 128 |(OD:C) C 3,5
: 0G: lisse
2212 15.11.00 1V 155 | OD: lisse C 3,5
0G:CJ
6106 28.11.00 1V 142 (OD: CJ C 2,5
0G:lisse
0509 06.01.01 1V 1060 [OD:CJ NC 2-2,5
- 0G: lisse
97060 19.11.00 1V 151 |OD:CJA C 2,5
0G: CJ
00005 25.11.00 1V 145 | OD: lisse C 2
0G:CJA
4701 22.11.00 1V 148 10OD:CJ C 2,5
OG:lisse
3109(80) 06.12.01 1V 100 |OD: lisse C 2,53
0G:CJ
0344 07.12.01 |8 100 [OD:CJ NC 2.5
] 0G: lisse
0175 08.01.01 1V 100 | OD: lisse NC 2
OG: lisse
2137 12.12.01 1V 108 |OD:CJ 2,5
0G: lisse
Total Primipares 04 Femelles cyclé
Multipares 06 Femelles en anoestrus




Lot n° Ovsynch

GnRH PG GnRH 1A
15.06.01 22.06.01 24.06.01 25.06.01
N°de |Datedevélage|Rang VIV -1V | Examen gynécologique | cyclicité B.C.S
vache
1085 20.01.01 1V 155 | OD: lisse C 3-3,5
: OG: lisse
4705 15.01.01 v 160 |OD:CJ C 3.5
OG: lisse
90007 17.01.02 1V 158 |OD: CJ C 3,5
' OG:lisse
7724 08.01.01 1V 167 |(OD:CJ C 2.5
' 0G:lisse
9618 09.01.01 1V 166 [OD:CJ NC 2-2.5
_ 0G: lisse
0098 02,01.01 1V 143 |OD:CJA C 2,5
0G: lisse
2920 05.02.01 1V 140 {OD:CJ C 2
0G:lisse
3523 04.02.01 1V 141 [ OD:lisse C 2,5
0G:CJ
4565 09.02.01 1V 136 {OD:; lisse C 2,5-3
0G:CJ
4566 07.02.01 1V 138 | OD: lisse NC 2.5
0G: CJ
Total Primipares M: Femelles cyclé 7 M:
Multipares E: Femelles en anoestrus 3 E:




1

Lot 3: OVSYNCH

GnRH PG GnRH
08.05 15.05 18.05
N°de |Datedevélage| Examen gynécologique | cyclicité B.C.S
vache
0532 Genisse OD: lisse C 33,5
0G: lisse
97048 Genisse oD: CJ C 2.5
0G: lisse
12250 Genisse OD: CJA C 2.5-3
0G:CJ
0920 Genisse OD: CJ C 3
OG:lisse
97047 Genisse OD: CJIA C 3-3,5
0G: C)
970045 Genisse OD:lisse NC 3-3,5
0G: hisse
97054 Genisse OD: lisse C 2.5-3
0OG:CJF
97044 Genisse OD:CJA C 3,5
0G:CJ
99001 Genisse OD: CJA C 3
0G:CJ
Total Femelles cyclé

Femelles en anoestrus

XII




Exploitation 4 .

FERME TOUAHRIA
Lot n°l PRID
POSE RETRAIT 1A :
25.05.02 01.06.02 03.06.02
N°de |Datedevélage|Rang V|IV—TA| Examen gynécologique | cyclicité B.C.S
vache .
99019 05.02.01 2V 455 |OD: CJ C 2
OG: lisse
99008 31.10.01 3V 213 | OD:C) C 2.5
O0G: lisse
95000 26.11.0t 3V 187 JOD: CJd  OVS C 2-2.5
OG:lisse PRID rejeté
97013 20.01.02 EAY 133 (OD:ClJ C 2
0G:CJ
95002 14.01.02 2V 139 [OD: lisse C 2
0G:CJ
93001 13.11.01 AYS 20 OD:lisse OVS C 1.5
OG: lissePRID rejeté
97001 02.01.02 2V 151 |OD:CJ C 2,5-32
' 0OG:lisse
96000 06.10.01 3V 237 | OD:CJ C 2
0G:CJ
95001 24.12.01 3V 159 | OD: lisse PRID. C 2
OG:CJA rejeté
98000 23.07.01 3v 310 [OD:CJA PRID rejetté C 2-2.5
0G:CJA
Total Primipares Femelles cyclé 7 M:
Multipares [ Femelles en anoestrus 3 E:

X




Lot 2: OVSYNCH

(GnRH PG GnRH
31.05.02 07.06 09.06

N de Date de Rang | 1V -JA Examen cyclicité B.CS

vache vélage A gynécologique

2209 27.09.01 3v 237 oD: CJ C 3-35

97009 0G: lisse

96006 28.11.01 3v 192 OD: lisse C 2,5
0G: CJ

97002 12.12.01 2v 178 OD: lisse C 2,5-3
0G:CJ

96002 25.12.01 3v 165 OD: CJ C 3
OG:lisse

97007 10.10.01 2v 240 OD: lisse C 3-35
0G: CJA

95004 14.12.01 4y 146 OoD:CJ C 3-3,5
0G: lisse

96010 28.01.02 v 130 OD: C) C 2,53
0G:lise

96017 - 04.10.01 3v 246 0oD:CJ C 3.5
0G:CJA

26009 23.10.01 2v 237 OoD: CJ C 3
OG: lisse

96004 07.032 2v 93 OD: lisse C 3,5
0G:CJ

97010 16.12.01 2v 174 OD: CJ C 3
0G:CJ

Total Femelles cyclé 11

Femelles en anoestrus 3




Lot 3: OVSYNCH

GnRH PG GnRH 1A
01.06.02 08.06.02 10.06 11.06

Ne° de Examen cyclicité B.C.S

vache gynécologique

96900 | OD: lisse NC 2,5
OG: lisse

20001 oD: C) C 2
0G: CJA

00005 OD: lisse C 1,5-2
0G:CJ

00014 |OD: CJA C 1.5-2
0G:CJA

00010 {OD:CJA C 1.5-2
0G: CJA

00011 OD:CJA NC 3-3,52
0G: lisse

00007 oDn: CJ C 2-2.5
0G:CJA

Cyclées:05
Non cyclées : 2

XV




Lot 4. PRID

Pose Retrait 1A
15.06.02 27.06.02 29.06.02

N° de Date de Rang | IV-1A' Examen cyclicité B.C:S

vache vélage Y gynécologique

96600 15.11.01 2v 142 OD: lisse C 3-35
0G: CJ

00021 23.12.01 2v 187 OD: lisse C 2.5
0G: CJ

98005 12.01.02 2v 168 OD: lisse C 2.5-3

. _ T 106G . o

96300 11.12.01 3v 198 OoDn: CJ C 3
OG:lisse

00032 07.12.01 3v 202 OD: lisse C 3-3,5
0G: CJA

00008 03.01.02 3v 177 OD: lisse C 3-3,5
0G: CJA

99015 Genisse - - OD: CJA C 2,5-3
0G: CJ

99008 Genisse - - oD:CJ C 3,5
0G:CJA

3251/35 Genisse - - 0D: CIA C 3

0G: lisse

00006 Genisse - - OD: lisse C 3,5
0G:CJA

Total Femelles cyclé 10

Femelles en anoestrus 0
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Dosage de la progestérone daus le sang :
Analyse de laboratoire (CDTN):
Un dosage radio-immunologique a été réalisé, selon la technique suivante :
Principe :

Une prise de plasma contenant une quantité inconnue de progestérone est mise en contact
avec une quantité connue de progestérone radio-active. Aprés extraction et séparation I’éluat
est mis au contact d’anticorps antiprogestérone en quantité connue.

Meéthodologie :
Mode opératoire :
Etape 1 : Répartition :

Dans les tubes recouverts d’anticorps, distribuer successivement :

50 | de standard et d’échantillon.
500 1 de traceur.
Puis agiter.

Etape 2 :Incubation :

Incuber tous les tubes pendant une heure & température ambiante (18-25°c)
avec agitation (350-400 rpm).

Etape 3 : Comptage :

Aspirer soigneusement tous les tubes, sauf ceux préparés pour les cpm

totaux.

Mesurer la radio-activité contenue dans les tubes pour obtenir les cpm liés (B)
et les cpm totaux(T).

Résultats :

Courbe standard :

Cetie courbe est obtenue en employant un mode de tracé semi-logarithmique
pour la gamme standard « mode SPLINE » avec, en ordonnée le rapport
B/T(%) et abscisse, les concentrations en progestérone des standards '

{(ng/ml}).
Echantillon :

Pour chaque échantillon on repére le B/T (%) sur I’axe vertical, puis e point
correspondant de la courbe standard ; et on déduit par lecture sur I'axe en
horizontal la concentration de I’échantillon en progestérone. Cette
concentration est donnée ng/ml.



LISTE DES ABREVIATIONS

Ovsynch : synchronisation d’ovulation

Ovsynch/TAI ; Ovsynch/ timed artificial insemination
TAI : Insémination 3 temps fixe

Fertagyl- ND : Gonadolibérine.

Prosolvin- N» : Luprostiol -PGF2-alpha

PRID :progesterone releasing intravaginal devise
CIDR : Controlled Internal Drug Release

MGA : melengestrol acétate

ESH : Folliculo stimilating hormone

LH:Luteinizing hormone { hormone luteinisante )
Etat Corporel: BCS( body cndition score ).

PP: Post- partum . . ' H
V.L: Vache laitiéres

V_A : vache allaitantes

TNR :Taux de non retour 25 jours aprés IA ( TNR 25 js )
TR1 : Taux de réussite en 1™ IA '
PDF : follicule dominant persistent

LA Insémination Artificielle

1.V.V : Intervalle vélage — vélage

1.V.1LF ; Intervalle vélage insémination fécondante.
i.m : Intra musculaire -

mg : milligramme

" ml ;. millilitre



Résumé

L’objet de Pétude consistait & comparer Iefficacité de différents traitements hormonaux
(GnRH et progestagénes) dans un troupeau bovin laitier composé de 154 tétes 4 différents
moments du cycle et/ou stades physiologiques au sein de deux régions, centre et ouest
algérien. Ces animaux étaient répartis en 2 lots ; lot 1 (n=65) et lot 2 (89). Pour le Lot I, tous
les animaux ont subis un traitement a base d’un progestagéne «PRID» par voie vaginale.

LA est pratiquée a 56 heures aprés retrait de la spirale. Pour Le Lot 2 tous les animaux ont

1 ére

regu un traitement combiné & base GnRH-PG-GnRH. Les animaux regoivent a JO la
injection de GnRH, suivie a J7 par une injection de la PGF20.. Une 2°™ injection de la GnRH
est réalisée 48 h aprés. L’insémination artificielle a ét¢ réalisé entre 16 et 24 heures aprés la
derniere injection de GnRH. Llefficacité des deux lraifements a été évalué par- la
détermination du taux de non-retour 25 jours aprés insémination et le faux de gestation 3 mois
aprés par exploration rectale,

Les taux de non-retour en chaleurs observés au ni:\?;au de la région centre varient en moyenne
entre 40 et 70% entre les différentes exploitations. Ces résultats paraissent Iégerement
supérieurs & ceux obtenus au niveau de la région ouest. Aucune influence significative
(P>0,05) des différents traitements n’a pu étre observé entre les différents traitements. Les
taux de gestation observés au niveau de la région centre varient entre 25 et 40%. Ces résultats
sont également supérieurs a ceux trouvés au niveau de la région ouest. Aucune influence
significative (P>0,05) n’a pu étre observé entre les différents traitements. En conclusion,
Putilisation du protocole Ovsynch dans notre étude ne nous a pas permis d’améliorer les
résultats de fertilité, surtout dans des conditions d’élevage défavorables. Leés résultats étaient
sembiables 4 ceux obtenus lors de I'utilisation des progestagénes. Toutefois, en testant sur de
grands effectifs le protocole Ovsynch par l'utilisation d’une demi-dose de GnRH cela
pourrait résoudre le probléme du cofit du protocole. Cela pourrait également représenter une
méthode de choix dans les programmes de synchro-insémination bovine qui entrent dans le

cadre général de la gestion technico-économique de I’exploitation.

Mots ciés : reproduction, vache, progestagenes, GnRH



Abstract

The object of the study consisted in comparing the efficiency of different hormonal treatments
(GnRH and progestogens) in a dairy cattle herd composed of 154 herds at different moments
of the cycle within two regions, the center and the west These animals have been distributed
in 2 groups; group 1 (n=65) and group 2 (89). The group 1, all animals received PRID

" progestogens " by vaginal way as a treatment. The Al was done 56 hours afler withdrawal of
the spiral. The group 2 all animals received a combined treatment of GnRH-PG-GnRH basis,
Animals at days O the 1st injection of GnRH, consisting to days 7 by the induction of the
lutéolyse by the PGF2a. A 2nd injection of the GnRH will be achieved 48 hs after. The
artificial insemination has been achieved between 16 and 24 hours after the last injection of
GnRH. The efficiency of the two treatments has been valued by the determination of the non
return rate 25 days after insemination and the rate of pregnancy 3 months after by rectal
exploration. - o

Rates of non return observed at the level of the region cenlér vary on average 40 and 70%
between the different exploitations. These results appear higher significantly to those gotten
at the level of the west region. No meaningful influence (P>0,05) some different treatments
don't have can be observed between the different treatments. Rates of pregnancy observed at
the level of the region center vary between 25 and 40%. These results are also superior to
those found at the level of the west region. No meaningful influence (P>0,05) doesn't have
can be observed between the different treatments. In conclusion, the use of the Ovsynch
protocol in our conditions of raising didn't prove efficiency on the land because results were
similar at the time of the use of progestogens. Ovsynch protocol by the use of a half dose of
GnRH it could solve the problem of the cost of the drugs . These could represent a method of
choice in programs of bovine synchro—insémination that enter in the general setting of the

management technico- economic of the exploitation.
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_ ]ntroduétion ;

L’ Algérie consacre a la facture alimentaire 2,7 milliards de dollars US dont 22 % pour
le lait qui se place ainsi en‘ deuxieme position, parmis tes produits alimentaires de base
importés aprés les céréales, Notre pays dépense un budget assez important (600 millions de
dollars US en1995). La production nationale qui est d’environ 1 milliards de litres de lait de
vache ne couvre que le tiers des besoins, qui s’éléve a 3 milliards de litres (Revue Statistique,

Ministére de I’ Agriculture, 1995 ; Ghoribi et al. , 2000 ).

Les pertes économigues d’un élevages sont liées directement - a un allongement de
I’intervalle entre deux vélages (Seegers et Malher, 1996; Vandepassche, 1985).Un intervalle
de 14 mois correspond a une perte thédrique de 0,12 veau par vache et par aﬁ en pratique,
compte tenu de 10% de mortalité. La différence est approximativement de 0,11 utilisable en

“moins par vache, et I’allongement de I'IVV ou de 'intervalle vélage-insémination artificielle
fécondante (IV-TAF) conduit a la substih;tion d’une phase de forte production liée au
redémarrage de la lactation par un prolongement de lactation moins productive

.

quantitativement.

Nos élevages sont loin de répondre aux normes d’élevages internationales (IVVIVIF ...)
JLinfertitité et I'infécondité sont deux exemples d’entités pathologiques ,qualifiées de
«maladie de production » ( largement répandues dans nos é€levages).Il s’agit donc de
«pathologies économiques» (Ghoribi et al., 2000). '

Il a été rapporté qu’une vache peut rester jusqu'a une année en anoestrus (IVV = 24 mois)
(MAP,1996 ) ceci qui engendre des pertes économiques suite a un allongement de PIVV. 1l
est a rappeler qu'un jour d’eﬂlongemem de délai entre 02 vélages consécutifs engendre des
conséquences économiques trés variables suivant les troupeaux et fait perdre en moyenne de
52 a157 DA/vache , valeurs correspondant assez bien & Pestimation américaine de Olds et al,,
(1979) cité par Tefera et al., (1991). Selon ces auteurs, I'allongement d’un jour de I'IVV
correspond & la perte de 4 a 5 litres de lait .

L’efficacité de la reproduction constitue donc un facteur. de la productivité et de rentabilité
dans ’exploitation (Hamudikuwanda et al., 1987 ;Louca et Legates ., 1968 ). Coxﬁme il a été
cité plus haut, Iintervalle vélage-vélage de 12 & 13 mois est économiquement optimal

(Hamudikuwanda et al 1987, Louca et Legates., 1968, Olds et al,1979). De ce fait, la

Vil



détection de I'oestrus et le taux de conception sont des éléments essentiels qui influence sur

'tvv.

Il a été rapporté que presque la moitié des vaches laitiéresr cycliques ne sont pas
détectées en chaleurs (Pankowski et al. 1995; Rounsaville et al., 1979) D’autres études ont
mis la relation directe entre la mauvaise détection de I’cestrus et ’allongement de I'IVV (Barr
et al., 1979; Rounsaville et al., 1979). La combinaison de ces deux facteurs & savoir le faible
taux de conception et de détection des chaleurs constitue un véritable défi pour I'efficacité de
la reproduction (enjeux économiques ). En effet, les impératifs économiques de Pélevage

bovin obligent les éleveurs a optimiser le potentiel de leur cheptel.

Les biotechnologies ouvrent des perspectives considérables pour [P'élevage. Ces
biotechnologies font appel notamment & I’application des nouvelles techniques issues de la
reproduction telles que :La maitrise des c_y;:les sexuels, I'insémination artificielle et le
transfert embryonnaire. Chez la vache, le. développement de I'insémination artificielle é
favorisé la mise en application des techniques d’induction_' et de synchronisation.des chaleurs
(Berthelot et Bergoner, 1995 ). De ce fait, le contrdle de la reproduction de la vache fait appel
4 un certain nombre de traitements hormonaux de maitrise de I'activité ovarienne avec
conume principaux objectifs de réduire 'IVV, de diminuer les périodes improductives et

surtout de s affranchir des problémes de la détection des chaleurs (Lafti et ai . ;2000 ).

En se basant sur ‘le statut physiologique des femelles, la période de mise a la
reproduction ne peut se faire avant 45 jours post partum ;on ne dispose donc que de deux
cybles utiles pour féconder les femelles (Berthelot et Picard-Hagen, 1998). Le choix d’un
-protocole de synchronisation dans cette période assez limité dans le temps constitue un
véritable défi surtout chez la vache laitiére. En fait, des nouvelles recherches ont montré que
Iutilisation du protocole de PGF2a combinée 4 la GnRH est capable de synchroniser
I"oestrus/ovulation et améliore le taux de gestation chez les vaches laitiéres (Burke et al .,

+ 1996 ; Pursley et al ., 1996, Pursley et al ;1997 ; Schmitt et al ,1996).

Malheureusement dans nos élevages se pose le probléme de détection des chaleurs et
Iinfertilité des troupeaux résulte principalement de la faible précision et fréquence de
détection des chaleurs (Ghoribi et al ., 2000) De ce fait, l'utilisation du protocole GnRH-
PGF2a -GnRH (Ovsynch) pourrait procurer des avantages pour I'inséminateur et I'éleveur .

IX



L’insémination est faite a temps fixe sans nécessité de détection des chaleurs. Pour I’éleveur,
elle permet d’un cdté de gagner le temps perdu qui a été consacré auparavant a I’observation
et a la détection des chaleurs, d’un autre coté, ce protocole peut optimiser les performances de

reproduction surtout chez la vache laiticre.

L’objet de cette étude, élant de tester le nouveau protocole (Ovsynch) de
synchronisation des chaleurs et ovulations dans nos conditions d’¢levage et de le comparer &
un autre protocole dit classique de progestagénes (PRID ) tout en déterminant les taux de non-
retour en chaleurs et ceux de gestation pour Pappréciation des résultats de fertilité du

troupeau.
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Chapitre 1 ____ . Le déveioppement folliculairve chez ka va

Chapitre I : Le développement folliculaire chez la vache

1-Introduction :

.L’ovaire des mammiféres est le siége de modifications histologiques et hormonales
importantes. Celles-ci témoignent ou participent 4 4 événements essentiels de la reproduction 4
savoir : La croissance des follicules, la régulation du nombre de follicules ovulatoires, l'ovulation et
la formation du corps jaune. Ces différentes fonctions ovariennes sont liées a I'évolution d'une

méme entité ovarienne, réceptives pour I’ovocyte.

La compréhension des mécanismes régulateurs endocrines, autocrines et paracrines a
Porigine de l'alternance des phases folliculaires et lutéales au cours du cycle sexuel constitue un
préliminaire indispensable pour une metlleure maitrise pharmacologique et zootechnique de la
reproduction des animaux domestiques en général et des ruminants en particulier en vue de

l'optimisation de leur potentiel génétique (Hanzén et al., 2000).

£

Les voies de cette optimisation sont tracées. Elles sont actuellement iltustrées non
seulement par la superovulation, la ponction écho guidée et la fécondation in vitro mais également
par le traitement de I'anoestrus et les kystes ovariens voir par des méthodes d'augmentation de la

prolificité.

2- Aspects morphologiques du dévéloppement folliculaire :

Les étapes du développement des follicules sont au nombre de trois: la phase de

multiplication, la phase de croissance et la phase de maturation.

2.1 L.a phase de multiplication ;

. Vers la 6™ semaine de gestation chez la vache, les cellules germinales primordiales (4
souches) colonisent aprés migration au travers de l'embryon le fong du mésentére dorsal de
lintestin postérteur, la créte génitale et donnent naissance aux ovogonies. Les facteurs impliqués
dans cette migration sont de nature mécanique, les réarrangements des tissus en formation (Snow et
al.,, 1983) et chimique Fibronectine et substances chémotactiques d'origine gonadigue (Witsche,
1948; Fupimoto et al., 1985). Les cellules germinales souches se multiplient entre le 60 et le 170

jour de gestation (Erickson, 1966, Wandji et al., 1992).

Se forme ainsi pendant la gestation un stock de 02 millions d'ovogonies qui, une fois la

phase mitotique terminée, entament une division méiotique qui se trouve bloguée en prophase 1:
1



Chapitre 1 Le développement folkiculaire chez la vache

elles se transforme en ovocyte I. L'induction de la méiose serait contrdlée par un facteur d'origine
mésonéphrotique appelé MIS (Metosis Inducing substance) synthétisé par les cellules

mésenchymateuses de l'ovaire (Westergaard et al., 1985).

Le contact des ovogonies avec les cellules d'origine mésonéphrotique est donc
indispensable pour assurer leur transformation en ovocytes primaires (Byskov, 1979). A cette
méme période, quelques cellules endothéliformes et une membrane conjonctive dite basale, future
membrane de slavjanski, viennent entourer l'ovocyte primaire formant ainsi les follicules
primordiaux. Cette phase de multiplication est, chez la plupart des mammiféres, terminée avant ou

peu aprés la naissance.

2.2 La phase de croissance :

Cette phase de croissance ne concerne que 10% du stock folliculaire comprise entre le
moment ou le follicule quitte la réserve #folliculaire et celui de lovulation et elle est
particuliérement longue et variable selon les espéces. Chez le brebis, elle serait de 06 mois soit 130
jours pour atteindre le stade antral puis 50 jours jusqu'a I'ovulation (Cahiil et Mauleon, 1 980). Cette
phase ce caractérise par des modifications qui concernent tout a la fois le follicule et I'ovocyte qu'il
renferme. Donc Le développement folliculaire (folficulogenése) est un phénoméne continue (Fieni

et al.,, 1995; Drion et al., 2000).

2-2-1 Les caractéristiques de la folliculogenése :

Le développement folliculaire comprend les stades de follicule primordial, primaire et
secondaire, constituant les follicules préantraux, puis les stades tertiaire et de De Graaf représentant

. les follicules antraux ( cf.figure 01) (Monniaux et al., 1983).
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FOLLICULES PREANTRAUX

F. primardial i i
p F.primaires
(% 50pm) (50-200m)

FDLLICUL_[E_§ ANTRAUX
(SECONDATRES )
PETITS 02-2mm
MOYENS 3-5 mm
GRANDS >S mm

- : '-
« antrom - C.0, = cumulus cophorus = C.R. = corona radiata - E.2, = &pith

varien - ¢ = granuloca ~ G.P.l. = lor globule polaire = M.5. = wembrane de
laviancki - $.0. * stroma ovarien — T.E. = théque externe - T.1. = thiique

F. = vaisseaux foliiculaires - Z.P. =« zona pellucida.

Figure 01 : Caractéristique de la folliculogenése chez la vache ( Drion et al., 2000 ).



Chapitre [ Le développement folliculaire chez la vache

2-2-1-1 Le follicule primordial :

Centré par l'ovocyte 1, ét entouré de quelquesr cellules folliculaires endothéliformes,
l'ovocyte de diametre compris entre 20-35 um se trouve bloqué au stade diploténe (Hanzen et al.,
2000).A ce stade, lés chromosomes se déroulent et se séparent sauf au niveau des chiasmas, zones
ou ont eu lieu des échanges entre le matériel génétique paternel et maternel et cette période de
croissance est caractérisée ainsi par unc intense activit¢ de synthése d'’ARN et de protéines
(Hamamah et Menezo ., 1999). Le facteur responsable du blocage de I'ovocyte a ce stade est un
polypeptide produit par la granulosa des follicules primaires et secondaires 'OMI (Qocyte Meiosis

Inhibitor) (Sirard et al., 1989).

2-2-1-2 Le follicule primaire :

Il se caractérise par 'augmentation du volume de I'ovocyte (30-40pm de diamétre) qui est
entouré par une couche de cellules cubiques. C'est durant cette période que l'ovocyte synthétise et
sécréte les glycoprotéines qui donneront naiss‘ance a une enveloppe hyaline poreuse : la zone
pellucide est constituée de trois glycoprotéines, appelées ZP1, ZP2, ZP3. Seule la glycoprotéine
ZP3 est reconnue par le spermatozoide et déclenche la réaction acrosomique (Yanagimachi, 1994).
La ZP2 intervient lors de la fécondation en fixant transitoirement la téte du spermatozoide pendant
que celui- ci traverse la zone pellucide. La ZP1 assure la stabilité de la zone pellucide jusqu'au
stade blastocytaire. Le diamétre du follicule primaire est compris entre 60 et 830 pm (Hanzen et al

2000) .

2-2-1-3 Follicule secondaire :

Au stade de follicule secondaire, 'ovocyte a atteint son volume maximal de 0,03 mm a
0,06 mm. 1l s'est entouré d'une pellucide bien différenciée et de deux ou trois couches de cellules
cubiques formant la granulosa. L'ensemble est limité extérieurement par la membrane basale
(transformé en membrane de Slavjanski) ; le diamétre du follicule secondaire est compris entre 200
et 400 pm.
Ces follicules primordiaux {primaire et secondaire) constituent le stock des follicules au repos et
représentent 95% de la population folliculaire ovarienne, lls se répartissent dans les couches plus

périphériques du stroma ovarien (Barone, 1978).
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2-2-1-4 Le follicule tertiaire : (cavitaire).

Le follicule est qualifié de tertiaire a partir de la différenciation de l'antrum (conséquence
de l'accumulation d'un transudat plasmatique et de la sécrétion des cellules de la granuleuse). le
follicule atteint 2 ce moment la taille de 3 a 4 mm et I'ovocyle un diamétre compris entre 100 et 130
um. Le développement progressif de 'antrum entraine la séparation des cellules de la granuleuse en
cellules du cumulus. Celles-ci se différencient en corona radiata, couche cellulaire entourant
directement l'ovocyte, Ces cellules du cumulus et de la corona présentent de nombreuses zones
jonctionnelles ("GAP junction" ou pont intercellulaire) qui constituent autant de moyens de
communication entre 'ovocyte et la cavité folliculaire (Stevenson., 1989 ; Anderson., Albertini,
1976).

A ce stade, et chez tous les mammiféres, le follicule cavitaire s'entoure, en dehors de la
membrane de Slavjanski, d'une double enveloppe constituée par la théque interne, faite de cellules
interstitieltes riche en ARN et en enzymes nécessaires 4 la stéroidogenése, et par la théque externe

formée d'un tassement de tissu conjonctif du stroma ovarien (Hanazen et al., 2000).

2-2-1-5 Le follicule miir :

Ou follicute de De Graaf; il représente la phase terminale du dévetoppement folliculaire.

'Le follicule mir se caractérise par une taille maximale de 25 mm chez la vache. Les théques interne
et externe sont bien différenciées et la membrane basale el bien visible entre les cellules
folliculaires et la théque interne, L'ovocyte demeure enfermé dans un massif cellulaire formé de la

corona radiata et du cumulus cophorus (Hanzen et al., 2000).

La durée totale de la croissance folliculaire excéde de beaucoup la durée d'un cycle sexuel
dans toutes les especes (Monniaux et Monget , 1997) . Chez la vache, il faut 42 jours pour qu'un
follicule de 0,13 mm atteigne la taille préovulatoire , le follicule miir affleure en surface de l'ovaire
et cette augmentation de la taille du follicule résulte de la formation de lantrum et de

l'accumulation du liquide antral que d'une multiplication cellulaire (Hanzen et al ., 2000).
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2-3 Phase de maturation :

Elle concerne surtout l'ovocyte. Elle est induite par le pic ovulatoire, et implique des
modifications nuciéaires, cytoplasmiques et membranaires de l'ovocyte. La maturation nucléaire de
I'ovocyte c'est-a-dire reprise de la méiose, correspond a la disparition de la membrane nucléaire, a
la condensation des chromosomes et finalement a I'émission du premier globule polaire: 'ovocyte 1
se transforme en ovocyte 1l lors du cycle sexuel, et la maturation nucléaire ne survient qu'apreés la
décharge ovulante. Elie prend fin juste avant l'ovulation. Cette reprise de la méiose se fait soit sous
le contrble dun facteur inducteur appelé MPF (Meiotic promoting factor) ou encore MIS
(Méiotique Inducing substance), Ces facteurs atteindraient I'ovocyte notamment par I'mtermédiaire
de jonctions cellulaires (GAP- junctions) dont le nombre augmente sous l'influence de I'cestradiol
et de 'AMPc. L'activation des récepteurs a la LH des cellules de la granuleuse induite lors de la
décharge ovulante permet non seulement 4 l'ovocyte de reprendre sa méiose {maturation nucléaire),
mais également de réaliser sa. maturation cytoplasmique, préalable eésentiel au succes de la

fécondation (Hanzen et al., 2000).

La maturation cytoplasmique de I'ovocyte se caractérise par I’augmentation du nombre de
mitochondrie, par l'apparition d'un appareil de Golgi bien développé et par la migration des
granules corticaux vers la périphérie de l'ovocyte, ces granules contiennent une ovoperoxidase qui,
lors de la fécondation, a pour effet d'empécher la pénétration de spermatozoides supplémentaires et
dés lors de prévenir la polyspermie. Le cytoplasme est également le siége d'importantes
protéosynthéses préparant 'ovocyte & une éventuelle fécondation et contribuant au développement

précoce de 'embryon.

La maturation membranaire comprend - I'ensemble des processus permettant la
reconnaissance spécifique de lovocyle par le spermatozoide. La membrane pellucide synthétisée
pendant Ja croissance ovocytaire joue un role important lors de la fertilisation, et doit notamment ne
laisser pénétrer dans l'ovocyte que le spermatozoide fécondant, favoriser et préparer la fusion

spermatozoide/ovule et protéger l'ovocyte contre la polyspermie (Hanzen et al., 2000).

La finalité biologique de la folliculogenése est la production d'ovocytes fécondables lors
de l'ovulation. C'est néanmoins un processus "a hauts risque” puisque plus de 99,9% des follicules

qui entrent en croissance, dégénéreront par atrésie & un stade quelconque de leur développement.
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A chaque cycle ovarien, le follicule préovulatoire “constilue donc une structure d'exception,
sélectionnée par un ensemble de régulations trés strictes. LLa constance de ces régulations, de nature
endocrine et local permettant le développement jusqu'a terme d'un nombre déterminé de follicules
en croissance dans un contexte général de "gaspillage" des populations folliculaires en présence.

(Monniaux et Monget ., 1997).

3- Controle de la folliculogenése par les gonadotropines :

Les mécanismes qui controlent la folliculogenése sont complexes, schématiquement, la
folliculogenése peut étre subdivisé en deux phases selon les besoins des follicules en hormones
gonadotropes, les follicules de taille inférieur a 3 mm chez la vache peuvent se développer en
I'absence d'hormones gonadotropes, s constituent la folliculogenése basale (ou phase gonadotrope
indépendante), Cette derniéres est placés sous le contrdle de facteurs intra-ovariens parmi lesquels
on compte l'activine (Hanzen et al., 2000). Les follicules de taille supérieure 8 3 mm chez la vache
ont, par contre, une dépendance absolue vis-a-vis des hormones gonadotropes (Driancourt et al.,

1995 ; Drion et al., 2000).

3-1 Régulations hormonales du développement folliculaire :

3-1-1 Phase non gonado-dépendante : (gonadotrope indépendante)

Chez les mammiféres, les mécanismes contrélant le démarrage de la croissance des follicules
primordiaux sont encore inconnus (Monniaux et Monget , 1997). Chez la vache, I'inhibition de la
libération de Fhormone FSH (follicle stimulating hormone) par l'administration a long terme
d'agonistes de la GnRH (gonadotropin releasing hormone) n'empéche pas certains follicules

d'évoluer jusqu'a un diamétre compris entre 6 et 7 mm (Webb et al., 1994) (Drion et al., 2000).

. Ces observations confirment l'absence du rdle essentiel des hormones gonadotropes
pendant les premiéres étapes du développement folliculaire (Hanzen et al., 2000).. A ce stade, elles
agiraient probablement davantage sur la régulation des capacités de synthése et de maturation des
cellules de la granuleuse que sur la croissance folliculaire proprement dite (Driancourt et al,
1991b), Cette phase de développement folliculaire serait essentiellement assurée par des facteurs
de croissance produits localement par les follicules (Bendell et Dorington , 1990), et agissant de
maniére endocrine ou/et péracrine, et parmi ceux-ci, le FGF, EGF, 1GFs, activine {Monniaux et

Monget ., 1997).
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L'activine est synthétisée par le;‘, cellules de la granuleuse et assure la différenciation par
ces cellules des récepteurs a la FSH (Xiao et al, 1992), Ce qui est en fait un élément régulateur
essentiel du passage des follicules d'un stade gonadotrope indépendant au stade gonadotrope
dépendant (Hanzen et al., 2000). La FSH exercerait un effet mitogéne tndirect en augmentant
l'expression des facteurs de croissance (EGF, IGF,...) (et/ou de leurs récepteurs) dans les cellules

folliculaires.

De plus la FSH, seule et en interactivité avec les autres facteurs comme PLGF-1, agirait
sur les cellules de la granulosa en augmentiant le nombre de ses propres récepteurs et en stimulant
la mise en place des différents éléments de la voie AMPc de régulation (Monmaux et Monget
1997). En présence de FSH, I'lGF-l est capable de promouvoir la synthése de |'oestradiol,
l'acquisition des récepteurs a la LH par le foilicule et la production d'inhibine et de follistatine
{Hutchinson et al., 1987; Findlay , 1993). Enfin, pendant cette période, les cellules de la theque
interne du follicule acquiérent des récepteurs a LH et les celiu]es de la granulosa acquiérent des
récepteurs a4 la FSH et deviennent capables de répondre & une stimulation-gonadotrope et de

synthétiser des cestrogéne. (Ennuyer., 2000).

3-1-2 Phase gonadotrope dépendante : (gonado-dépendante)

Cette phase est également qualifiée de folliculogenése tonique par opposition & la
précédente appelée folliculogenése basale (Driancourt et al, 1991a). L'acquisition d'une
gonadodépendance s'effectue dans des petits follicules a antrum au-deld d'une taille limite
caractéristique de l'espéce considérée (2 mm chez la brebis et 4 mm chez la vache) l'acquisition de
cette taille correspond a diverses modifications histologiques et hormonales du follicule ; il acquiert
une théque vascularisée qui autorise davantage des échanges avec l'environnement ovarien du
follicule, sa capacité stéroidogéne augmente et se traduit par une augmentation de la synthése

d'oestradiol (Hanzen et al., 2000 ).

Au cours de la croissance folliculaire terminale,-la FSH joue un réle déterminant dans
linduction de l'expression des génes codant pour l'aromatase, le cholestérol « side-chain
cleavage », l'inhibine et le récepteur de LH dans les cellules de granulosa, Ces actions de FSH
peuvent étre modulées par de nombreux facteurs paracrines capables d'amplifier (IGFs, Oestradiol,

activine, TGF-B :transforming growth factor) ou de freiner (IGFBPs : insulin growth factor binding
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proteins). Follistatine, inhibine, EGF, FGF, interleukine 6, TNFa (Tumor Necrosis Factor).
(Monniaux et Monget ., 1997) L'induction de la différenciation terminale dans les cellules.

Ils est a présent établi que les IGFs (Adashi et al., 1992) et l'oestradiol (Hsueh et al.,
1984), agissent en synergie avec la FSH pour stimuler I'induction de 'aromatase et donc une
production accrue d'oestradiol par les cellules de la granulosa apres l'apparition des récepteurs de
LH sur ces cellules, la LH prend le relais de FSH dans ce mécanisme d'amplification. L'ensemble
de ces résultats conduit 4 proposer l'existence d'une boucle auto ampiificatrice de régulation de la

synthése d'oestradiol dans les cellules de la granulosa.

Au cours de la croissance folliculaire terminale, les concentrations intra folliculaires
d'lGFBPs diminuent de fagon importante, suite 4 la diminution de leur synthése par les cellules
folliculaires et a l'augmentation de leur dégradation par protéolyse intra folliculaire (Monget et
Monniaux , 1995). Ces variations d'expression permettent une augmentation de la biodisponibilité
des IGFs pour leur cellules cibles et donc la mise en place d'un systéme d'amplification, de plus en
plus efficace. En fin de phase folliculaire, ce systéme d'amplification, en présence d'un nombre
¢levé de récepteurs de LH sur la granulosa ainsi que l'existence d'une vascularisation thécale tres
développée, permettent aux follicules les plus "mirs” de résister 4 la chute des concentrations

sériques de FSH, due a l'augmentation de la sécrétion ovarienne d'oestradiol et d'inhibine.

I'augmentation du rapport LH/FSH qui caractérise la fin de la phase folliculaire a
cependant des effets délétéres sur les follicules & antrum n'ayant pas atteint un stade suffisant de
maturité (faible activité aromatase, absence de récepteurs de LH dans les cellules de granulosa). Et
en particulier, une stimulation excessive des cellules de la théque par les niveaux élevés de LH,
sans stimulations "compensation” suffisante de la granulosa par FSH, se traduirait par un excés de
production d'androgénes ou de facteurs inhibiteurs de la différenciation terminale des cellules de
granulosa comme I'EGF, le TGF-o. ou les 1IGFBPs, conduisant ces follicules a l'astrésie (Mc-Neitly

et al.,, 1992) (cf.figure 02)
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Figure 02 : Régulation de la croissance folliculaire- Rdle de la FSH et de la LH
( Fieni et al., 1995)

3-2 Analyse dynamique de la croissance folliculaire :

3-2-1 Notion de vagues de croissance folliculaire :

Ces derniéres années, la mise au point et le recours intensif a I'échographie ont permis de
décrire de maniére plus précise la cinétique de la croissance folliculaire (Hanzen et al., 2000). Celte
croissance s'effectue de fagon continue au cours du cycle sexuel sous formes de "vagues" (de2as
vagues par cycle) (Savio et al., 1988; Ginther et al., 1996). Chaque vague consiste en I'émergence,
tous les 7 & 9 jours environ, de plusieurs follicules, de diamétre égal ou supérieur & 5 mm, parmis
lequel, au bout de quelques jours, apparaitra un follicule dit dominant (Sirois et Fortune, 1988,

Fortune et al., 1988). (cf.figure 03).
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| Progestérone

Jours du cycle ocstral

Figure 03 :succession des vagues de croissance folliculaire au cours de cycle chez la vache
(D’aprés Mihm et al., 1996)

3-2-2 Mécanisme réguiateur du nombre de vagues folliculaires :

- Le déterminisme du nombre de vagues par dycle est & ce jour encore peu connu,
Cependant des influences génétiques, nutritionnelles ou environnementales propres au follicules
sont impliquées dans ce phénoméne (Fortune et al, 1991). Diverses observations cliniques et
expérimentales ont néanmotns identifi¢ le role essentiel joué par les variations quantitatives et
qualitatives de la progestérone au cour du cycle

e Sur le plan qualitatif, l'allongement de la phase lutéale par I'administration exogéne de
progestagénes s'accompagne de l'apparition de 4 4 5 vagues de croissance folliculaire

(Sirois et Fortune, 1990).

1
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Sur le plan quantitatif, une faible imprégnation progestéronique obtenue par la mise en place,
tors de la phase préovulatoire du cycle, d'un implant (Rajamahendran et Taylor., 1991; Taylor et
al., 1994), dun CIDR (Controlled Internal Drug Release) d'un PRID (Progesterone Releasing
Intravaginal Device) ou par I'administration orale de MGA (Melengestrol Acetate) (Custer et al.,
1994), allonge la période de dominance du follicule et n'interfére pas avec l'ovulation de ce
dernier a la fin du traitement. Par contre, en présence d’une concentration élevées de
progestérone soit en phase lutéale du cycle ou aprés administration d'une dose élevée de
progestérone ou de progestagéne (Savio et al, 1990a) s'accompagne d'un"turnover" et d'une

régression folliculaire normale; (Rajamahendran et Taylor., 1991; Savio et al., 1993).

De méme Yanas et al., 2000, ont vénfié¢ que la mise en place d'un PRID durant 10 jours
chez des vaches en post-partum prolongeait la période d'existence du follicute dominant (14.4 vs
8,4 chez les vaches de controle) et lui permettait d'ovuler dans 60% des cas. Ces ovulations -
laissaient ensuite la place & des cycles oestraux normaux. L'action peut étre locale: certains
auteurs ont en effets observé la présence d'un grand nombre de follicule sur l'ovaire ipsilatéral au
corps jaune (Pierson et Ginther, 1987b) résultat éventuel de l'atrésie du follicule dofninant induite
locatement par la progestérone, capable d'y supprimer la synthése d'oestraciol (Fortune et

Vincent, 1983).

L'action peut étre relayée par I'hormone LH, & la différence d'un état d'imprégnation
progestéronique faible (Taylor et al., 1994). Une progestéronémie élevée naturelle ou induite
(Savio et al., 1993), exerce une rétroaction négative sur la libération de I'hormone LH il en résulte
une réduction de la synthése d'oestradiol par le follicule dominant et par conséquent sont atrésie.

- Ainsi au cours du cycle, si la progestérone diminue alors que le follicule de la deuxiéme
vague de croissance folliculaire est en phase de croissance, ce dernier va ovuler et le cycle ne
comportera que deux vagues. Si au contraire, la progestérone se maintient a un niveau élevé aprés
que le follicule dominant de la deuxiéme vague ait atteint sa taille de croissance maximale, ce
follicule commencer a régresser et une troisiéme vague de croissance folliculaire apparaitra

(Taylor et Rajamahendran, 1991).
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3-2-3 Effets de stade physiologique sur la dynamique folliculaire :

Chez les bovins, l'échographie quotidienne a permis de caractériser la folliculogenése
régulée a divers stade physiologiques: Veau prépubere (Evans et al., 1994; Adams et al., 1993a), le
post-partum {Savio et al., 1990a ; Savio et al,, 1990b) et le début de gestation (Driancourt et al.,
1991b) Vers 45™™ voire 70 premiers jours de la gestation (Ginther el al, 1989a ; Savio et al,

1990a) et la phase lutéale du cycle (Sirois et Fortune, 1988),

3-2-3-1 Pendant ie cvcle sexuel :

Chez la vache, une a quatre vagues par cycle ont été décrites habituellement cependant, un
cycle ne comprend que 2 ou 3 vagues ; le follicule préovulatoire étant issu de la derniére vague
(Savio et al., 1988 ; Sirois et Fortune, 1988; Ginther et al., 198%a; Knopf et al., 1989; Dnancourt et
al., 1991a; Ko et al., 1991; Taylor et Rajamefhendran , 1991; Lucy et al., 1992., Fortune, 1993;
Adams, 1994).

La formation du corps jaune fait suite a 'ovulation du follicule dominant préovulatoire, et
la lutéintsation des cellules thécales et de la granulosa du follicule rupturé, la concentration de
progestérone augmente aprés ovulation chez la vache et continue & augmenter dés le début de la
phase lutéale (jours 1-5) et arrive & une concentration maximale entre le 8" et 11°™ jour du cycle
(cf.figure 03). La progestérone est 'hormone clé qui détermine la longueur du cycle oestral, parce
qu’elle exerce un feed-back négatif sur la sécrétion de LH. Ce feed back est diie 4 une suppression
de la libération du GnRH au niveau de I'hypothalamus via la voie des neurones inhibiteurs (Clarke

et al, 1983).

La fréquence des pulses de L.H diminue suite & la concentration ¢levée de Progestérone
Au contraire, la sécrétion de FSH n'est pas faite d'une maniére pulsatile comme celle du LH
(Ireland et Roche 1983; Adams et al., 1992; Sunderland et al., 1994). 1l existe 2 ou 3 élévations
transitoires des concentrations de FSH, qui dure a peu prés 2 jours (Adams et al., 1992; Sunderland
et al., 1994), la premiére se produit le 17 jour de l'ovulation et elle est associée a une émergence
d'une nouvelle cohorte ou vague de croissance folliculaire (cf.figure 63),

La concentration de FSH décroit dans les 2-3 jours du cycle, un follicule est sélectionné et

continue sa croissance jusqu'a la dominance (follicule dominant). En phase lutéale la progestérone
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réduit la fréquence de la pulsatilité de LH qui est de | pulse tous les 3-4 heures. Le follicule
dominant (FD) perd sa dominance et une nouvelle augmentation de FSH est associée a une
émergence d'une nouvelle cohorte vers les 10-12 jours‘-du cycle, avec sélection d'un second

follicule dominant approximativement 3 jours apres.

Cependant dés que la lutéolyse se produit la pulsatilité de LH augmente a un pulse/h, le
folticule dominant (DF) est stimulé pour produire le maximum d'cestradiol, ce dernier induit la
libération de gonadotropines responsables de l'ovulation. Chez la vache, si trois vagues sont
observées, elles débutent habituellement aux jours 2, 9 et 16 du cycle. Si celui-ci n'en comporte que
deux, elle apparaissent aux jours 2 et 11 du cycle.(ef.figure 03). (Sirois et Fortune, 1988; Savio et
al., 1988; Taylor et Rajamahendran, 1991; Ginther et al, 1989a; Ginther et al., 1989b; Lucy et al.,
1992)

La présence de 2 ou 3 vagues de croissance folliculaire entraine des différences
cliniquement décelables : le cycle s’allonge si trois vagues de croissance folliculaire sont observées
par rapport a deux vagues { 21.5 vs 19.7 jours). De méme dans ce cas la deuxieme vague de
croissance folliculaire apparait plus précocement (9,4 vs 10,7 jours) avec une phase lutéale de (18.0
vs 16.7 jours). Le diamétre du follicule dominant de la premiére vague est de (12,8 vs 14,4 mm), et
l'intervalle entre le moment ou émerge le follicule dominant de la troisiéme vague et I'ovulation est

plus court (7 vs 11 jours) (Lavoir et Fortune., 1990 ; Ginther et al., 1989a).

3-2-3-2 Pendant la période pré pubertaire et pubertaire :

Au cours de la période pré puberiaire et plus spécialement entre 7 et {2 mots, la
croissance folliculaire se manifeste qualitativement, comme chez les animaux pubéres, sous la
forme de vagues et le follicule dominant exerce par ailleurs de la méme maniére ses effets sur les
autres follicules (Evans et al, 1994; Adams et al., 1994} Quantitativement cependant, plusieurs
différences ont €té observées. par rapport aux caracténstiques decrites a l'encontre des animaux
pubéres (Savio et al, 1988; Ginther et al., 1989b; Ginther et al., 1989a). Au cours de cette période,
tous les follicules sont anovulatoires. La phase de croissance et de plateau du follicule dominant est
plus courte que chez les animaux pubérés (4,7 jours vs 6,1 jours et 5,1 vs 5,8 jours) ;le diamétre
maximal moyen du follicule dominant est inférieur (11,2 mm vs 15,8 mm) et lintervalle entre deux
vagues de croissance folliculaire est plus courte (8 vs 9,7 jours) (Adams et al., 1994; Evans et al,,

1994).
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Ces différences morphologiquesxde la croissance folliculaire ont été imputées a une faible
concentration en progestérone sur le plan fonctionnel, la croissance folliculaire des animaux pré
pubéres s'accompagne, le cas échéant d'un cycle de durée habituellement plus courte, d'un corps
jaune de taille inférieure (19,9 mm vs 25,8 mm en moyenne ) et dune progestéronémie plus faible

(2,8 ng vs 10,15 ng) (Evans et al., 1994) (Hanzen et al., 2000 ).

3-2-3-3 Pendant la péniode du post-partum :

Chez la vache laitiére I'émergence de la 1°° vague folliculaire se situe entre le 2™ et 7"
jour {en moyenne 4 jours) aprés la parturition chez les primipares de race Holsteins.

Au cours de la 1% semaine du post-partum, la population folliculaire est essentiellement
constituée de follicules de diamétre inférieur 8 4 mm (Hanzen et al., 2000 a). Les premiers signes
de croissance folliculaire apparaissent 5 jours environ aprés le vélage (Savio et al., 1990b). Entre ce
moment et la présence du premier follicule dominant, le diameétre folliculaire ne dépasse pas 8 mm
(Savio et al,, 1990a), le premier follicule dominant (unique et de taille supérieur a 10 mm) apparait
en moyenne 12 jours (5 4 39) aprés vélage (Savio et al., §990a) selon (Stevenson et Britt, 1979,
Sirois et Fortune, 1990b) le 1% follicule dominant apparait entre 10 et 20 jours post-partum

(Humblot et al., 1997).

D'autres études ont décrit chez la vache laitiére trois types de développement folliculaire
basés sur le devenir du follicule dominant de la premiére vague de croissance folliculaire {Savio et
al., 1990a; Rajamahendran et Taylor, 1990 ; Beam et Butler 1997)
e Dans 46% des cas il y a ovulation, 20 jours en moyenne aprés le vélage. Cette croissance
folliculaire saccompagne d'une synthése d'cestrogénes par le follicule.
¢ Dans 31% cette premiére vague ne s'accompagne pas d'ovulation mais est suivie d'au moins
deux autres vagues. Cette premiére croissance folliculaire ne s'accompagne pas d'une
synthése d'cestrogénes, le follicule s'atrésie.
e Dans 23% des cas enfin, le follicule dominant de la premiére vague devient kystique il

secrete des cestrogenes.

Dans ces deux derniers cas, l'intervalle entre le vélage et la premiére ovulation est respectivement
de 51 et 48 jours (Beam et Butler 1997, 1998). La premiére ovulation n'est accompagnée

d'oestrus que pour 10 & 20% des femelles (Morrow et al., 1996, Savio et al., 1990a).
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Chapitre 1 Le dévetoppement folliculaire chez Ia WIC[I

Chez la vache allaitante, au cours des deux premiéres semaines du post-partum la

population folliculaire est constituée de follicules de 5 a 10 mm de diamétre (Murphy et al., 1990,
Dimminck et al., 1991). D'autre auteurs ont également observé une augmentation du nombre de
follicule de diamétre compris entre 4-8 mm entre le 7™ et le 42°™ jour post-partum {Spicer et al.,
1986a). l.es follicules dominants sont détectés précocement, entre 7 et 20 jours post-partum (Moss
et al., 1985; Spicer et al, 1986a, Murphy et al., 1990). Selon une étude faite au Japon par Kamimura
et al., (1994), L'intervatle entre le vélage et la détection du follicule dominant est en moyenne de 11
jours. 1l a été montré que le premier follicule dominant est présent 10 jours en moyenne apres le
vélage mais celui-ci n'aboutit a une ovulation que dans 20% des cas (2 sur 18) soit 3,5 fois moins

souvent que chez la vache laitiére (Hanzen et al., 2000 ).

Selon Murphy et al, 1990, le 1“ follicule dominant n'ovule que dans 10% des cas .
Lintervalle entre le vélage et la premiére ovulation est de 30 jours en moyenne (20 a 61 jours)
avant le moment de la premiére ovulation les follicules sont de taille moyenne (de 4 4 9 mm)
(Murphy et al., 1990b, Dimminck et al. 1991). Selon Kamimura et al., (1994) ; l'ilntervalle entre le

e gvulation est de 26 jours.

vélage et la 1

Chez la vache allaitante, plusieurs vagues de croissance et d'atrésie peuvent étre observées
avant la premiére ovulation. Durant cette période, le niveau de base et la fréquence des pulses de
LH ainsi que la sécrétion d'oestradiol restent faibles (inférieur & 5 pg/ml),malgré la présence
possible des follicules supérieure a 10 mm de diamétre (Spicer et al,, 1983; Leung et al., 1936,
Murphy et al., 1990; Savio et al., 1990a). Des études faites par stagg et al, 1995, ont montré que
lanoestrus du post-partum chez la vache allaitante résulte d'une absence d'ovulation que d'une

insuffisance de développement du follicule dominant.

3-2-3-4 Pendant la gestation :

Les deux études consacrées a la cinétique de la croissance foliiculaire pendant les
premiéres semaines de la gestation (Ginther et al., 1989a)‘0nt identifi¢ des vagues de croissance
folliculaires tous les 8 & 10 jours, I'une d'entre elles observa une réduction de | mm la croissance
folliculaire sur l'ovaire ipsilatéral au corps jaune 17 & 24 jours aprés l'insémination (Savio et al
1990a). D'aprés des études faites cet effet serait médié par la BPL (Bovine Placental Lactogen)

secrétée par les cellules binucléés trophoblastiques et dont leffet inhibiteur sur la croissance
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Chapitre 1 Le développement folliculaire chez la vache

folliculaire pré ovulatoire a été démontrée (Lucy et al., 1994 : Driancourt et al., 1991a; Thatcher et
al., 1991).

Plus récemment, une étude a confirmé la persistance de vagues de croissance folliculaire entre le
4%™ et le 9°™ mois de gestation chez la vache mais progressivement, la taille du follicule dominant
diminue au cours de cette période et le plus souvent aucun follicule de diametre supérieure a 6 mm

n'est détecté sur les ovaires des trois derniéres semaines de gestation (Ginther et al., 1996).

3-3 Maturation folliculaire au cours de la folliculogenése régulée :

3-3-1 Au niveau de l'ovocyte :

Les tailles a partir desquelles l'ovocyte est capable de reprendre sa méiose (maturation nucléaire}
sont de 0,5 a 0,8 mm chez la chévre (De Smedt et al., 1994) et inférieures a 1mm chez la vache.
L'acquisition de la compétence au développement est acquise progressivement chez les ovocytes

issus de follicules de plus de 3 mm.

3-3-2 Au niveau de la granulosa :

L'aptitude de la granulosa a proliférer est maximale quand les follicules atteignent | mm de
diamétre. Au cours de la folliculogenése régulée, cette aptitude ne cesse de diminuer (Turnbull et
al., 1977) ; cette chute de l'aptitude de la granulosa a se diviser parait associée & la différenciation
de ce tissu celle-ci est caractérisée :
s Par l'apparition et le développement de l'activité aromatase (eﬁzyme qui convertit les
androgénes en oestrogénes). _
e Par l'apparition de récepteurs a LH sur les cellules de la granulosa. Ceux-ci sont détgctables
a partir de 4 et 8 mm chez la brebis et la vache respectivement (Carson et al., 1979). Leur

nombre augmente ensuite réguliérement avec l'accroissement en taitte du follicule.

3-3-3 Au niveau de la théque ;

Chez la brebis, dés la formation de l'antrum, la théque est capable de produire des
androgénes (testostérone et androsténédione ). Les récepteurs a LH sont présents dans la théque

interne des follicules recrutables (Carson et al., 1979).
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Chapitre 1 Le¢ développement folliculaire chez Ia vache

3-3-4- Conséquences d'un échec de maturation : L'atrésie (involution fotliculaire).

L'atrésie folliculaire constitue le devenir de la majorité (99,9%) des follicules présents dans
Povaire des mammiféres (Hanzen et al, 2000) et entraine la régression du follicule jusqu'a sa
disparition compléte dans le stroma ovarien. L'ensemble du processus nécessite plus de 8 jours chez
la brebis pour un follicule dominant (Driancourt et al., 1987). L'atrésie folliculaire joue un role
important dans la régulation du taux d'ovulation est deux types de critéres sont utilisés pour
apprécier l'atrésie |
e Des critéres morphologiques: in-vivo a I'échographie il s'agit de la réduction de la taille
folliculaire (Driancourt et al, 1997). Cytologiquement, elle n'est identifiable que chez les follicules
primaires, secondaires ou tertiaires par la mise en évidence de pycnose (grains de chromatine
condensée issus de I'ADN des follicules atrétiques) (Hirshfield, 1989; Erickson, 1966) ou d'apoptose
(corps apoptotiques) dans les cellules de la granuleuse ou par lidentification de processus
dégénératifs (opacification) au niveau de l'ovocyte (Kruip et Dieleman, 1982). L'effondrement de

I'index mitotique est également associé a la progression de l'atrésie (Driancourt et Gognie, 1997).

o Des critéres fonctionnels : réduction qualitative et quantitative de la stéroidogenése, le  premier
marqueur de l'entrée en atrésie est la baisse de l'aromatisation, qui provoque une accumulation de
testostérone et de Sa - dihydrotestérone qui bloquent les divisions cellulaires et inhibent totalement
l'aromatisation ; Farrét de la production d'oestradiol réduirait le nombre de gap junctions entre les
cellules de granulosa et favoriserait I'apparition des premiéres pycnoses. L'ensemble de ces processus
est rapide (I jour) suit une phase ou samorcent I'accumulation des grains de pycnoses. La réduction
de la production d'androgénes et la baisse du flux sanguin au niveau du follicule, le cumulus est alors
encore intact chez la brebis (mais pas chez la vache) et l'ovocyte qu'il contient peut encore étre
fécondé. A ce stade, l'atrésie est toujours irréversible. Ultérieurement, il se produit une réduction
re;pide de la taille folliculaire accompagnée de la disparition des récepteurs membranaires 4 LH et
FSH (Driancourt et Gognie, 1997). Le stade ultime d'involution du follicule est caractérisé par son
écrasement et l'invasion de 'antrum par des fibres conjonctives. L'ovocyte bien que partiellement
dégénérée, reste la derniére cellule identifiable (Fient et al., 1995).

3-4 Régulation de la croissance folliculaire terminale :

3-4-1 Notion de recrutement, sélection et dominance :

Depuis Di-Zerega et Hodgen (1981), l'entrée en croissance de la cohorte de follicules

gonado-dépendants est appelée "recrutement” (Fieni et al., 1995). Le terme recrutement s'applique a
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Chapitre 1 Le développement folliculaire chez 1a vache

tout follicule qui a dépassé le stade auquel habituellement la plupart des follicules deviennent
atrétiques (Fortune, 1994). 1l concerne donc tout un ensemble de follicules entamant dans un
environnement d'influence gonadotropique, une maturation susceptible de les conduire a l'ovulation
(figure 04) chez les bovins (Adams et al., 1992) ; Comme chez les ovins, le recrutement est toujours

précédé d'une montée de FSH.

La sélection est I'émergence parmi les follicules recrutée de follicule ovulatoire. La taille
folliculaire au moment de la sélection correspond globalement & fa taille ou apparaissent les

récepteurs a la LH sur la granulosa (Monniaux et al., 1993 ;Fieni et al,, 1995).

La notion de dominance correspond a l'amorce de la régression des autres follicules recrutés
et au blocage du recrutement d'autres follicules, Ces eflets sont exercés par le follicule dominant
(Driancourt et al,. 1991b). Cette dominance est tout a la fois morphologique et fonctionnelle (Lavoir
et Fortune, 1990). Elle est qualifiée de morphologique (DM) parce qu'elle est exercée par le plus gros
follicule présent sur l'un ou Yautre ovaire, et <lle est également fonctionnelle (DF) parce que le
follicule dominant est le seul qui soit capable d'inhiber la croissance des autres follicules (Sirois et
Fortune, 1990; Ko et al., 1991) et d'ovuler dans un environnement hormonal appropri¢ (Gong et al.,
1993).

Plusieurs expériences ont démontré que la dominance morphologique est plus longue que la
dominance fonctionnelle (Lavoir et Fortune, 1990 ; Fortune et al, 1991, Sirois et Fortune, 1988;
Savio et al., 1990b; Kastelic et al., 1990; et Ginther, 1991). Cette derniére s'exercera donc surtout au
cours de la phase de croissance du follicule dominant et pendant les deux premiers jours suivant. La
phase de dominance morphologique et fonctionnelle peut étre artificiellement prolongée par

I'administration de progestagénes (Sirois et Fortune 1990 ; Adams et al., 1992).

Selon Savio et al., (1993) une faible dose de progestagénes entraine la persistance du
follicule et 'augmentation de son diamétre elle n'empéchera pas l'ovulation, mais sera responsable ce
faisant d'une réduction de la fertilité (Hanzen et al., 2000).

En présence d'un follicule dominant, les niveaux de FSH sont faibles, et la pulsatilité¢ de LH
moyenne 3 élevée et dépend de la phase du cycle ,En effet au milieu de la phase lutéale l'atrésie du
follicule dominant fait suite & une chute de la pulsatilité de LH, le follicule cesse alors de produire
{"estradiol et linhibine, facteur .contrdlent la sécrétion de FSH. Les niveaux de FSH s'élévent alors,

tnitiant ainsi le recrutement de la vague suivante (Driancourt et Goguie., 1997).
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L'intégration des notions recrutement, sélection et dominance & celle des vagues de
croissance folliculaire permet de répartir les follicules d'une méme vague de croissance folliculaire
en 4 classes (Lucy et al., 1991) :

e La premiére concerne les follicules recrutés : leur taille comprise entre 3 et 5 mm (Matton et
al,, 1981) pendant les 2 ou 3 premiers jours d'une vague ; le nombre de ces follicules diminue
tandis que celui des follicules de classe 02 augmente.

e La deuxieme concerne les follicules de la classe 2 : leurs cellules granuleuses ne possédent
cependant pas encore de récepteurs & I'hormone LH. Leur taille est comprise entre 6 et 10
mm.

o La troisieme concerne le follicule dominant (classe 3) qui apparait vers le 4™™ jour de la
vague ; sa taille est comprise entre 5 et 10 mm. Sa granuleuse posséde des récepteurs a
Phormone LH. 1l est virtuellement capable d'ovuler et sa présence s'accompagne au Cours des
jours suivants d'une diminution du nombre des follicules de la classe 7 et vers le 6™ et 7™
jour de la vague d'une augmentation du nombre de follicules de la classe 1.

e La quatriéme concerne le follicule préovulatoire de taille supérieure a |5 mm qui persistera

(classe 4) sur 'ovaire pendant 5 & 7 jour avant d'ovuler ou de s'atrésier (Hanzen et al., 2000).

3-4-1-1 Régulation du recrutement :

3-4-1-1-1 Conirle hormonal de la phase de recrutement :

a- Données générales :

Le recrutement de plusieurs follicules est essentiellement imputable a l'hormone FSH
(Picton et al., 1990) chez la vache, différentes observations ont confirmé la relation entre Fhormone
F‘SH et la phase de recrutement ; chaque vague de croissance folliculaire est précédée 2 a 4 jours plus
t6t d'une augmentation de FSH (Adams et al., 1992; Sunderland et al 1994).1.es pulses de LH ne
paraissent pas dtre impliqués dans ce processus mais la présence d'un niveau basal de LH est

indispensable (Picton et al, 1990 ;Hanzen et al., 2000 ).

La réponse folliculaire 4 FSH semble se faire par "seuil” ; chaque follicule ayant un "seuil"
défini et étant mobilisé pour la croissance quand les niveaux de FSH circulants atteignent son seuil
les mécanismes biologiques produisant les différents seuils des follicules du méme ovaire ne sont

encore qu'hypothétiques mais pourraient impliquer soit les niveaux d'activine folliculaires. En effet
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Chapitre 1 Le: développement folliculaire chez la vache

dans les follicules recrutables, I'activine potentialise la réponse a FSH (Hitlier, 1994 ; Hammamabh et
Monézo , 1999). Le seuil de FSH pour un follicule donné varie avec sa taille, est les follicules de plus
grosse taille étant les plus sensibles a la FSH (Harlow et ai, 1986).Les génes dont le
fonctionnement est affecté par FSH sont nombreux. Ce sont essentiellement I'aromatase (Hickey et
al., 1988). L'inhibine / activine (Ying, 1988). L'activateur tissulaire du plasminogéne et la protéine
de choc thermique « hsp 90 » (Ben’zeev et Amsterdam, 1989) qui sont stimulés. En revanche, sont
inhibés par FSH, les génes codant pour une protéine de liaison des IGF (1IGFBP5) (Liu et al., 1993) et
pour l'inhibiteur de Factivateur du plasminogéne (PAI1) (Ny et al, 1985) mais le génes moteur
responsable de la croissance folliculaire associer au recrutement est ignorer (Driancourt,1997). Le

roie de LLH est cependant indiscutable au niveau de la stéroidogenése du follicule.

b- Notion de déviation du diamétre d'un follicule ;

Actuellement une nouvelle terminologie spécifiquement appliquee & la dynamique de
I'établissement de la dominance d'un follicule : la déviation du diamétre folliculaire (Ginther et al.,
1999; Kuliuck et al., 1999; Ginther, 2000a). De maniére globale, la déviation du diameétre folliculaire
est caractérisée par la poursuite de la croissance du plus gros follicule” contenu dans une vague
accompagnée par la réduction ou l'arrét de la croissance des follicules plus petits, cela suite @ une
décroissance des concentrations en FSH circulante induites par les follicules de diamétres inférieurs.

Elle débute quand le follicule le plus grand atteint une taille d'environ 8.5 mm (Ginther et al., 1999).

Ainsi il semble que, au sein d'une vague de croissance folliculaire, lorsque le plus grand des
follicules de cette vague atteint un diametre critique de 8,5 mm, une chute de concentration en FSH
soit observées, les deux événements étant liés significativement dans le temps (Ginther et al., 1999).
Les taux en FSH circulante continuent ensuite a décroitre et deviennent alors inférieurs au taux
minimaux requis pour la croissance des follicules de taille inférieur, sans cependant interférer avec la

croissance du plus grand. Parallélement a cette décroissance des taux circulants en LH.  figure 05)

La relation existant entre cette chute en FSH et la croissance folliculatre a été vérifiée par
Ginther et al., (2000b). Ainsi l'administration d'une dose faible d'oestradiol lors de l'existence d'un
follicule de 8,5 mm au moins s'est accompagnée d'une réduction des concentrations en FSH
circulante et du diamétre du follicule le plus grand, sans réduction par contre de la taille des follicules

avoisinants. Ces résultats suggérent que le follicule le plus grand, une fois atteint la taille supposée
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pour ce phénoméne a acquis une grande capacité & maintenir basse les concentrations en FSH

circulante et a s'en servir, contre toute attente pour continuer sa croissance (Ginther et al., 2000b).

c- Rdle de la follitropine :

Au cours de la maturation folliculaire, les cellules de la granulosa acquiérent des récepteurs
spécifiques a ta FSH. C'est donc cette hormone qui induif le recrutement (Picton et al.,, 1990). La
sécrétion de FSH hypophysaire va provoguer au niveau des cellules de la granulosa deux elfets
biologiques (Driancourt et al ., 1997) . D'une part, elle stimule laromatisation des androgénes
(androsténedione et testostérone), provenant des cellules de la théque, en cestrogenes (Erickson et al.,
1978, Erickson et al., 1979 ; Hanzen et al., 2000). L'activité de cette enzyme est plus importante dans
les follicules dominants que dans les follicules dominés (Badinga et al, 1992),d'autre part, la FSH

induit l'apparition de fécepteur a la LH sur les membranes cellulaires (Fieni et al., 1995 ).

d- Effets de I'hormone de croissance ; ‘

L'hormone de croissance (GH: Growth hormone, STH: Somatotropic hormone) ou ses
analogues recombinantes, bien connu chez la vache pour leur utilisation en vue d'augmenter la
production laitiére améliorent la croissance des plus gros follicules (Lucy et al, 1993) et leur
synthése d’cestradiol (De La Sota et al., 1993). L'action cellutaire de la GH s'exerce au niveau |
ovarien par l'activation de la sécrétion de I'IGF- 1 par le follicule, par une augmentation globale du

taux d'ovulation, ainsi que par une augmentation de production de progestérone de I'IGF-I par le

COrps jaune.
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Chez les génisses, la BST multiplie par deux le nombre de follicule de diamétre compris
entre 2 et 5 mm (Gong et al., 1993). Cette action n'interférerait pas avec le mécanisme de dominance
mais s'exprimerait davantage par une augmentation de la population folliculaire recrutée (Hanzen et
al, 2000). L'effet de I'hormone de croissance ne se limite pas aux follicules ; en effet, administrée
journellement pendant les 9 premiers jours du cycle ou pendant les 9 jours suivants, elle stimule le
développement du corps jaune ou, dans les second cas, elle en retarde la régression, allongeant de ce

fait la durée du cycle (Lucy et al., 1994 ;Hanzen et al., 2000 ).

e- Effets des facteurs de croissance :

Les facteurs de survie, de prolifération ou de différenciation folliculaires identifiés au
niveau ovarien sont multiples. Actueliement, on parle de systémes de facteurs de croissance que d'un
facteurs de croissance proprement dit,quatre systémes sont distingués

¢ EGF (Epidermal growth factor) (Kudlow et al., 1987).

e L'IGF (Insulin kke growth factor) (Hamond et al., 1991),

o les TGF (transforming growth factors) (Kinn et Schomberg, 1989}
¢ le FGF (fibroblast growth factor) (Findlay et al., 1990).

Le rdle du systéme IGF-1 au niveau ovarien a davantage été étudié; synthétisé par les
cellules de la granuleuse (Hammond et al., 1988; Mazerbourg et al,, 2000), il constitue in vitro, un
puissant stimulant de prolifération et de différenciation des cellules de la granuleuse de différentes
espéces telles que la vache, la brebis et la femme (Monniaux et Pisseflet, 1992). 1l constitue
également un des plus importants facteurs de régulation de la dominance folliculaire: il stimule
‘f'aromatase des cellules folliculaires en augimentant ainsi la production d'oestradiol. (ef. figure 06).

11 stimule la stéroidogenése des cellules thécales (Giudice, 1992) et il joue un rdle autocrine
sur sa propre sécrétion par les cellules de la granulosa. Enfin il augmente la sensibilité des cellules
folliculaires a la stimulation des hormones gonadotropes en amplifiant la synthése des récepteurs a
ces hormones (Spicer et Echterkamp, 1995). L'IGF-1 pourrait enfin étre I'agent médiateur de 'effet
de I'hormone de croissance sur le développement folticulaire. En effet, l'injection de 1a bST entraine
dans les 48 heures I'augmentation de la concentration de I'IGF-1 et de insuline, non seulement dans

le plasma , mais également dans 'endométre et le liquide folliculaire (Herrier et al., 1994)
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Figure 06: Facteur endocrine,autocrine et paracrines influencent sur la maturation ovocytaire

( D’apreés Driancourt et al., 1996 ),
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3-4-1-1-2 Controle hormonal de la phase de sélection :

a- Données générales :

La sélection est I'émergence du (ou des) follicule (s) ovulatant parmi les follicules recrutés
(Drion et al., 1996). Cette phase de sélection se caractérise par une diminution de la concentration de
la FSH et par une augmentation progressive de la synthése d'oestradiol, résultat de l'augmentation de
la fréquence des décharges pulsatiles de I'hormone LH responsable de la synthése accrue
d'androgénes par la théque interne (Driancourt et al., 1991a). L'augmentation de l'oestradiol et plus
précisément du rapport entre oestradiol et androgénes Cbnslilue une caractéristique de la dominance

fonctionnelle du follicule en croissance (Sunderland et al., 1994).

On observe également une augmentation dans le liquide folliculaire de la concentration en
inhibine (Hanzen et al., 2000 ). Ces deux hormgnes (inhibine et oestradiol) exercent un‘rétrocontrdle
neégatif sur la production hypophysaire de FSH qui diminue et qui est responsable du processus de
sélection (Drion et al., 1996). Dés que la concentration en FSH circulante devtent inférieure a celle
induisant le recrutement, les follicules recrutés entrent en atrésie, a l'exception du {ou des) seul

follicule sélectionné, le mécanisme ovulatoire n'étant pas tout a fait connu (Drion et al., 1996).

b- Conisdle endecrinien :

I.a nature exacte du facteur qui détermine le caractére dominant d'un follicule est a ce jour
inconnue. Récemment, il a été observé que la sélection du follicule dominant se faisant 36 a 438
heures apres le début du recrutement (Bao et al., 1997a) et est temporellement li€e a l'expression par
le follicule de FARN messager des récepteurs a I'hormone LH (Bao et al., 1997a & 1997b). Le
premier follicule qui acquiert des récepteurs a 'hormone LH devient le follicule dominant car ses
cellules granuleﬁses sont capables de répondre aux hormone LH et FSH ,Qutre I’cestradiol (Bao et
Garverick, 1998) ,plusieurs substances ont été proposées pour jouer le réle d'inhibition de la sécrétion

de FSH tel que l'inhibine et la follistatine.
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b-1 L'inhibine :

C’est une glycoprotéine appartenant & la famille des TGFp (Transforming Growth Factors
(Combarnous, 1997) , essentiellement synthétisée par les cellules de Ja granuleuse (Findlay et al.,
1991). L'action de l'inhibine semble se faire de deux maniéres :

e La premiére s'exercerait au niveau du follicule ou l'inhibine limiterait, de maniére autocrine,
la conversion d'androgénes en agissant sur l'aromatase responsable de cette transformation
(Woodruf et al., 1990 ;Brieu , 1993 ; Martin et al., 1991 ; Souilem et al_, 1992).

» La seconde s'exercerait de maniére périphérique par inhibition, de maniére endocrine, de la
sécrétion de FSH et par conséquent de la croissance d'autres follicules (Hanzen, 2000 b). Cet

- effet inhibiteur est généralement atiribué a une interférence avec la GnRH, au niveau du

second messager (Fieni et al., 1995).

b-2 La follistatine : (FSH: Suppressing protein). ,

C’est un polypeptide isolé du liquide folliculaire porcin est bovin (Ueno et al,, 1987) sa
synthése est surtout assurée par les cellules de la granuleuse (Klein et al., 1991) sous le contréle de la
FSH (Findlay, 1993). Elle serait impliquée de maniére autocrine dans les processus de lutéinisation et
d'atrésie du follicule (Xiao et al., 1990 & 1991). En présence de FSH, elle inhibe 'activité aromatase

des cellules de la granuleuse et favorise la synthése de progestérone.

b-3 Protéines régulatrices folliculatres (FRP) :

i.a FRP est une protéine d'un poids moléculaire de 12a16 KDA, présente dans le liquide
folliculaire (Di-Zerega et al.,, 1985), les cellules de la granulosa sont la source de cette protéine.
L'action de la FRP semble se faire de deux maniéres : la premiére (quelle que soit sa concentration),
inhibe l'aromatase tandis que la seconde stimule la production de progestérone. Il est donc possible
d'imaginer que la FRP produite par le follicule dominant en d'autant plus grande quantité que sa
maturation évolue, pourrait induire Fatrésie des autres follicules en bloquant l'activité aromatasique

normalement stimulée par la FSH (Franchimont et al., 1987).

3-4-1-1-3 Coniréle hormonal de la phase de dominance :

a- Données générales : l.a phase finale de dominance, voire la phase finale de la maturation

folliculaire préalable & Fovulation, se traduit notamment par une augmentation trés nette des

astrogeénes. Cette synthése suppose la coopération des.cellules de la theque et de la granuleuse et
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l'intervention des hormones gonadotropes LH et FSH. La LH induit la formation d'androgénes par Ja
théque interne et la FSH assure I'aromatisation de ceux-ci en oestrogénes par la granuleuse (Richards

et al., 1976).

b- Contrdle endocrine et paracrine :

Bien que le niveau de FSH diminue, le follicule dominam se maintien car ses besoins en FSH sont
réduits. Trois facteurs peuvent expliquer l'aptitude du follicule dominant a survivre dans un milieu
pauvre en FSH :

e L'acquisition de récepteurs a LH sur les cellules de la granulosa, permettant au follicule de
transférer sa dépendance vis-a-vis de FSH en une dépendance vis-a-vis de LH. En effet, la LH
stimule plus efficacement (c'est-a-dire a des concentrations plus faibles) la production d'AMPc que la
FSH pour des cellules de granulosa des follicules dominants alors que cette différence n'existe pas

pour les follicules recrutés (Combarnous, 1997).

o  Les quantités de FSH atteignant le follicule dominant peuvent étre- augmentées par un
mécanisme local impliquant la vascularisation. En effets, chez les primates, les résultats de Zeleznik
et al. (1981) montrent que le follicule dominant est mieux vasculansé que les autres follicules. De
plus, des composés angiogéniques sont produits par le follicule dominant sous le contrdle de FSH
(VEGF: Vascular endothélium growth factor) (facteur angiogénique puissant est un mitogéne pour

'endothélium vasculaire et augmente 1a perméabilité vasculaire) (Christenson et Stouffer, 1997).

¢ L'ampilification de la réponse foiliculaire a FSH et/ou LH par un mécanisme local. Un bon
candidat pour ce faire est I'tGF-1. En effet, dans les follicules dominants, la concentration et le type
de protéines de liaison des IGF (IGFBP) sont réduits, augmentant ainsi la biodisponibilité de 1GF-1
(Monget et Monniaux, 1995). Puisque I''GF-1 amplifie {'effet de la FSH (Echterkamp et al., 1990) et
potentialise V'effet et l'action de LH sur la théque (Monget et Monniaux., 1995).

L'IGF stimule l'aromatisation des androgénes en oestrogénes (Adashi et al, 1985).
L'oestradiol ainsi produit stimule en retour la production d'IGF-1. Ce double rétrocontréle explique
l'augmentation rapide de l'oestradiol dans le follicule dominant. A l'inverse, les follicules dominés ne
disposant pas de ce mécanisme compensatoire sont voués a l'atrésie (Findlay, 1993).

D'autres mécanismes d'atrésie méme s'ils ne sont pas totalement éclaircis ont été ctablit et
qu'ils pourraient se dérouler de la fagon suivante :

1. Les follicules, a ce stade de croissance, ont des besoins métaboliques trés ¢leves, donc une

production massive de déchets du meétabolisme.
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2. l'exceés de radicaux libre entrainerait soit une entrée anormalement élevée d'ions Ca®* qui iront
stimuler Fendonucléase, soit une activation des cystéines conduisant &, une dégradation des
protéines de structure et de fonction.

3. L'un, lautre ou ces deux processus sont responsables de l'apoptose des follicules non

dominants (Hamamah et Monézo, 1999).

C- Contrdle de la dominance folliculaire au cours du cycle sexuel

Chez les bovins, la stimulation de la pulsatilité de LH en phase lutéale permet de maintenir
la dominance du follicule de la premiére vague de fagon prolongée (Sirois et Fortune, 1989), la

éme .
YOIre

synthése d'androgénes et leur aromatisation en oestrogeénes ne se prolonge pas au-dela du 8
du 10" jour du cycle (Badinga et al., 1992 ; Sunderland et al., 1994). Dans cette espece, l'atrésie du
follicule dominant de la 1 vague est synchrone au ralentissement de la pulsatilité de la LH liée a la
production de progestérone par le corps jaune mir (Hamamah et Monézo, 1999).

Ia libération de la progestérone au niveau de l'ovaire provoque un effet inhibiteur
spécifique et irréversible sur la production de 1'cestradiol 178 (Fortune et Vincent, 1983). La fin de
la phase de dominance du follicule est précédée de la perte par ce follicule, de sa capacité a
supprimer l'effet FSH et a produire des oestrogénes, de méme que par la perte de ses récepteurs a LH
et FSH (Adams et al., 1992). Cette période coincide avec I'émergence d'une nouvelle vague de
croissance folliculaire 4 nouveau précédée par une augmentation transitoire de la FSH (Roche et al,

1997).

A l'inverse, la lutéolyse induit une augmentation drastique de la synthése d'androgénes et de
leur aromatisation en oestradiol dans le follicule dominant (Fortune et al., 1988). Cette augmentation
résulte d'une sensibilité accrue de la théque a l'action de Fhormone LH dont I'augmentation de la
concentration basale et la pulsatilité coincident avec la diminution de la progestérone (Walters et
Schallenberger, 1984). Ce changement de la concentration de I'hormone LH en présence de

concentration basale en FSH est essenticl pour le devenir ovulatoire du follicule dominant (Hanzen et

al, 2000 ).

La stéroidogénese thécale est fortement stimulée par la pulsatilité élevée de LH en fin de
phase folliculaire. Cette action de LH est renforcée localement par une action paracrine stimulatrice

de linhibine produite par la granulosa d'une part (Hillier, 1994) et, d'autre part, par un effet
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stimulateur des IGF fortement bio disponibles suite & la disparition de la plupart de leurs protéines de
liaison (Monget et Monniaux, 1995). L'aromatase de la granulosa subit deux influences opposces.
D'abord un effet stimulant des gonadotropines (FSH, LH) renforcée par les fortes quantités d'IGF
biodisponibles (peu d'IGFBP); Ensuite, un effet inhibiteur d'une protéine du liquide folliculaire
dominant qui pourrait étre une protéine de choc thermique, « heat shock protein 90 » (hsp 90). Ce
contrdle de I'aromatase, alors que la production d'androgénes thécaux s'éléve rapidement permet a la
production d'oestradiol de rester dans des limites compatibles avec une bonne maturation
ovocytaire.une bonne fécondation et un développement correct du jeune zygote (Hamamah et

Monézo ., 1999 ; Combarnous et al., 1997).

Enfin, il apparait donc que c'est la réduction de la pulsatilité de I'hormone LH qui serait
responsable de l'atrésie des follicules dominants de la premiére et surtout de la deuxieéme vague de
croissance folliculaire (Lucy et al., 1992).

-

11- Régulation de {'axe hypothalamo-hypophysaire :

1- Hormones gonadotropes :

Les hormones gonadotropes possédent des activité biologiques pratiques hypophysaires :
FSH (Follicle Stimulating Hormone), et la LH (Luteinizing Hormone) ou lutropine. Les activités
biclogiques de la FSH et de la LH sont pratiquement toujours associés, et cette synergie est de type
séquentielle et aussi parfois de type simultané. La FSH induit le recruiement des follicules, assure
leur croissance et intervient pour stimuler la sécrétion d'eestrogenes folliculaires. Cependant ce
recrutement n'est possible que s'il existe en méme temps une sécrétion basale de LH (Picton et al.,

1990).

. L'augmentation de la fréquence des pulses de LN stimule la production d'oestradiol et
d'inhibine par les gros follicules, il se produit alors une diminution des taux circulant de FSH. C'est
cette réduction progressive des niveau moyens de FSH qui est responsable de la sélection du ou des
follicules dominants (Fieni et al., 1995). La LH dont l'action a été préparée par la FSH assure plus
particuliérement la maturation folliculaire, puis provoque l'ovulation, la rebrise de la méiose au
niveau de I'ovocyte, la formation du corps jaune et la production de la progestérone par les cellules
lutéale (Fieni et al., 1995).

2- Hormones hypothalamiques :

Au niveau hypothalamique, c'est la décharge pulsatile de la GnRH qui est responsable de la

pulsatifit¢ de FSH et LH.
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2-1 GnRH : Terminologie, chimie et modes de sécrétion :

Selon les laboratoires, plusieurs noms peuvent désigner I'hormone ou les hormones
hypothalamique (s) responsable (s) de la sécrétion de LH et FSH par 'hypophyse antérieure.
" Luteinizing hormone releasing hormone" (LHRH ou LRW), "Lwteinizing hormone / follicle
stimulating hormone releasing hormone" (LHRH/ FSHRB); "Gonadotrophin releasing hormone"
(GnRH); "Luteinizing hormone releasing factor" (LHRF ou LRF); "Luliberin"; "Gonadolibérine”;
"Gonadotropin-releasing factor” (GnRF). (Hafez, 1987; Chenault et al., 1990).

La GnRH : est un décapeptide ayant la séquence d'acides amings suivante : pyroglviamate-
histidine- trvplophane- sérine- tyrosine- glycine- leucine- arginine- proline- glyvcine- Nf; |
(pyro) Glu- His- Trg- Scr- Tyr- Gly- Leu- Arg- Pro- Gly- NH;).
Son poids moléculaire est de 1183 daltons (Matsuo et al, 1971).

La GnRH origine d'une préhormone (de 92 acides aminés) synthétisée par les neurones
hypothalamiques et qui est scindée en plusieurs fragments, dont la GnRH proprement dite est un
"GnRH- associated- peptide”, le GAP, qui est aussi présent dans les neurones a GnRH, mais dont le

role n'est pas connu (Caladani et al.,, 1991).

2-2 Pulsatilité¢ du GnRH : .
2-2-1 La nature puisatile de la sécrétion de GnRH ;

Dans la majorité des situations physiologiques, le peptide est libéré dans le sang porte
hypothalamo-hypohysaire sous forme de pulses, émissions trés bréves de sécrétion qui présentent
I'aspect d'une "vague carrée" (Moenter et al., 1992). Toute fois, il existe quelques situations ou le
peptide est libéré selon un mode continu par exemple pendant le pic préovulatoire (Caraty et al,
1995). Le relais de cette libération pulsatile de GnRH s'effectue au niveau hypophysaire par une

libération presque simultanée de pulse a pulse.

De plus, la sécrétion de FSH pourrait ne pas dépendre exclusivement du GnRH. Par
exemple, I'immunoneutralisation du GnRH endogéne entraine une diminution des taux de FSH mais
ne supprime pas la pulsatilité de cette hormone alors que celle de LH est abolie. L'existence d'un
FSH-RH spécifique est évoquée depuis longtemps, mais n'a jamais été démontré clairement (Caraty

et al., 1997).
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2-2-2 Signification des pulses :

La caractére pulsatile de la sécrétion du GnRH semble jouer un réle important dans la
libération des gonadotropines. En effet, I'administration exogéne continue du peptide a une dose
relativement élevée, soit in vivo, soit in vitro, provoque dans tous les cas une perte progressive de la
réponse LH et FSH de I'hypophyse. Toutefois, il faut noter que, durant le pic préovulatoire, la
sécrétion de GnRH devient continue sans provoquer de désensibilisation de I'hypophyse pendant

plusieurs heures.

La nature de la liaison entre le systéme nerveux central et I'hypophyse via le systeme porte
hypothalamo- hypophysaire, permet une stimulation trés fine des cellules gonadotropes. Clest 4 ce
niveau que le message hormonal, plus lent, sert a coder I'état physiologique. Ainsi, chaque pulse de
GnRH est suivi d'un pulse de LH, lui-méme suivi d'un pulse d'oestradiol ou de progestérone. Enfin, a
cHté de son action sur la sécrétion des gonadotropines, le GnRH stimule la biosynthése de LH et de

FSH (Caraty et al., 1997). .

2-3 Propriétés biologiques :

2-3-1 Mode d'action :

Le mode d'action de la GnRH est double. D'une part, elle entraine une libération rapide et
transitoire des gonadotropines et d'autre part, elle exerce une stimulation a long terme sur la synthése
de ces hormones. Cette action est consécutive a la fixation de la GnRH avec une affinité sur des
récepteurs membranaires de nature glycoprotéique (Hazume et Conn, 1988) . La GnRH est une des

rares hormones a induire la synthése de ses propres récepteurs (Fieni et al., 1995).

. Ceci se produit lorsque les cellules gonadotropes sont exposées a de faibles concentrations
en GnRH. Inversement, I'exposition prolongée de cellules gonadotropes a la GnRH ou a un analogue
agoniste (molécule de synthése présentant une activité hormonale similaire) se traduit par une
diminution du nombre de récepteurs et entraine une chute de sécrétion de LH (Charbonnel et
Dubourdieu , 1993). Ce phénoméne appelé désensibilisation est & prendre en conpte dans le cadre

des applications médicales du GnRH (Fient et al., 1995).
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2-3-2 Manifestations biologiques : synthése de FSH et de LH :

La synthése pulsatile de la GnRH est responsable d'une sécrétion hypophysaire pulsatile de
LH et de FSH. Chez la brebis, en phase folliculaire, la pulsatilité de ta FSH-LH est de 1 pulse/h
contre 1 pulse /3h30 en phase lutéale. Chez la vache le pic préovulatoire de LH (50 fois le niveau de

base) dure 6 heures et précede de 24h l'ovulation (Fieni et al., 1995).

2-4 Régulation de la sécrétion pulsatile du GnRH :

Les stéroides exercent un réle prépondérant dans fa régulation de P'activité des neurones a
GnRH. Deux types d'effets leur sont attribués : une rétroaction positive, dont la mise en route est

responsable du déclenchement du pic préovulatoire de gonadotropines, et une rétroaction négative.

2-4-1 Rétroaction négative des stéroides et systémes neuronaux impligués

kd

L’cestradiol active les systémes catécholaminergiques notamment ceux utilisant la dopamine

qui est inhibitrice de la fréquence des émissions pulsatites du GnRH. Elle s'exerce au niveau de l'aire
préoptique et de 'hypothalamus antérieur, mettant en jeu les noyaux dopaminergiques intrinséques a
I'hypothalamus (Barraclough et Wise, 1982). L'oestradiol agit en modulant l'activité enzymatique de
ces systémes : soit en ralentissant la dégradation du neurotransmetteur par inhibition de la monoamine

oxydase, soit en stimulant I'enzyme de I'étape limitante de sa biosynthése, la tyrosine hydroxylase.

‘L'action de I'cestradiol s'exerce au travers de systémes dopaminergiques ; l'action inhibitrice
de la dopamine semble s'exercer au niveau des terminaison a GnRH de l'éminence médiane
(Combarnous et al., 1997). La noradrénaline et la sérotonine participent aussi aux mécanismes de
rétroaction des stéroides sur les sécrétions gonadotropes. L'action de la noradrénaline elle-méme
sexerce en modulant lactivité d'autres systémes inhibiteurs, eux méme sensibles a l'oestradiol,
notamment les neurones 4 GABA (acide gamma amino butyrique) de l'aire préoptique et de

'hyppothalamus antérieur {Combarnous et al., 1997).

La rétroaction négative de la progestérone sur l'activité gonadotrope s'exerce au travers d'une
interaction avec un autre systéme peptidergique a la B-endorphine est impliquée dans I'inhibition des
pulses de GnRH observées pendant la phase lutéale des femelles de mammiféres (espéce humaine

comprise) au cours des cycles oestriens ou menstruels (Combarnous et al., 1997).

34



Chapitre 1 Le développement folliculaire chez la vache

2-4-2 La rétroaction positive ou pic préovulatoire du GnRH

Au cours de la phase folliculaire du cycle, l'oestradiol, aprés une périade d'inhibition, induit
une trés forte stimulation de la sécrétion de GnRH entrainant la décharge préovulatoire de
gonadotropines Chez les brebis, I'étude de cette libération préovulatoire de GnRH dans le sang porte
hypothalamo-hypophysaire a permis de bien décrire les caractéristiques de ce phénomeéne. Ce pic est -
de forte amplitude, son début précéde ou coincide avec celui des gonadotropines; Sa durée es bien
supérieure a celle du pic de LH (environ le double).L'analyse fine de cette sécrétion montre un

changement progressif dans le mode de sécrétion du peptide durant le pic (Caraty et al., 1995).

Alors que la sécrétion du GnRH est exclusivement épisodique pendant toutes les autres
phases de la vie reproductive, elle devient continue pendant fe pic préovulatoire. Toutefois, un certain
nombre de données dans diverses espéces mettent en évidence une séquence d'événements inhibiteurs
puis stimulateurs pouvant conduire & ce phénomeéne. Quelques heures avant le pic chez la brebis, il
existe une activation des opiacés endogénes, et plus particulierement de la B-endorphine qui

permettrait une accumulation de GnRH dans les terminaisons (Domansky et al., 1991).

Cette action passerait principalement par une diminution du taux de renouvellement de la
noradrénatine et de Il'adrénaline plutdt que par le blocage de Teffet stimulateur de ces
neurotransmetteurs sur les neurones 4 GnRH. A la chute des B-endorphine succéderait une activation
des systémes adrénergiques et noradrénergiques, conduisant & la libération préovulatoire de GnRH.
Enfin le neuropeptide Y semble jouer un role important dans la genése du pic préovulatoire de GnRH
(Terawasa, 1995) puisque, chez le rat et le singe, les cestrogénes induisent une libération massive de ce

peptide qui posséde un effet stimulant sur la libération de GnRH (Combarnous et al., 1997).

3- Conclusion :

Le contrélle central des sécrétions gonadotropes s'exerce au travers de la sécrétion pulsatile du
GnRH (Combarnous et al., 1997). et la régulation de l'activité ovarienne cyclique est la consequence
d'un processus irés complexe (Fieni et al., 1995). La nature de Ja liaison entre le systéme nerveux
central et I'hypophyse, via le systéme porte hypothalamo-hypophysaire, permet un entrainement
extrémement fin de leur libération par le GnRH. A ce niveau, le message nerveux, rapide, est traduit en

message hormonal, plus lent.

La diversité des molécules et des structures engagées en amont du systéme a GnRH, permet

d'exprimer toutes les nuances des multiples régulations exercées a la foi par les facteurs internes et par

35



Chapitre 1 Le développement follicwkaire chez Ia vache

les facteurs externes. Toutefois, la connaissance compléte de tous les substrats anatomiques de ces
différentes interactions reste a4 déterminer avant de pouvoir interpréter correctement l'ensemble des
variations de fréquence des pulses de GnRH observés lors des études fonctionnelles (Caraty et al,,

1997).
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Chapitre 11 : Induction ou synchronisétion des chaleurs

Introduction :

L’élevage bovin laitier ou a viande vise avant tout a optimiser la production animale, pour
cela, il faut le plus souvent recourir aux méthodes de synchronisations (Vandelplasshe , 1985) .
Cette derniére permet : |
e  D’une part Pamélioration des productions animales, en augmentant le nombre de veaux
nés par vache et par an au moyen d’une réduction de la période post-partum et de I'dge au
premier vélage;
e D’autre part une planification des saisons des naissances et des productions selon les

contraintes du milieu comme le marché, I’alimentation (Mbaindingatolum , 1982).

La condition physiologique de I'ovaire, au moment de la mise en place des traitements,
est prépondérante dans les programmes de synchro-insémination. Plusieurs éléments tels que la
race, I’dge, la saison, les régimes alimentaires aﬁxquels sont soumis les animaux et ¢’ autre facteurs
de I’environnement peuvent influencer le développement futéal et folliculaire (Tegene et al. | 1989,

Wishart ., 1977 ; Troxel et al., 1983).

L’amélioration de la synchronisation et de sa précision passe nécessairement par le
contréle adéquat de la fonction Iutéale ainsi que celui de la dynamique folliculaire (Roche et al,,
1981 ; Fogwell et al., 1986) . Depuis plus d’une décennie, différentes ¢tudes spécifiques ont ainsi
démontré les avantages et les limites des traitements hormonaux de synchronisation de I’oestrus
chez les bovins, ce qui a permis de réaliser des progrés énormes car la fertilité des femelles traitées
est comparable sinon supérieure 4 celle des non traitées (Twagiramungu, 1993).

Le développement de la recherche des produits de contréle de I’oestrus, peut se diviser en
. quatre phases successives :

e Durant la premiére phase (1936-1967), la Progestérone et ses dérivés ont ¢té utilisés pour
bloquer I'oestrus et Povulation entrainant ainsi un dioestrus artificiel (Roche et al., 1981;
Ireland, 1987), néanmoins les faibles succés enregistrés vont conduire a une deuxiéme
phase.

e la deuxiéme phase a été développée selon Odde (1990) par Heersche et al. (1974) et
Wishart‘(1974), caractérisée par une utilisation d’un traitement combiné de progestérone
(ou dérivés) et des prostaglandines (agents lutéolytiques).
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e La troisiéme phase (1972-1978) a porté sur I'usage unique de la prostaglandine F2o (PGF)

et de ses anatogues pour lysée directement le corps jaune (CL). (Lauderdale, 1972).

Actuellement de nouvelles voies de recherche sont davantage orientées vers
I"amélioration de la précision de la synchronisation de I'oestrus sans baisse de fertilité par
I"utilisation de la GnRH {ou ses agonistes). De plus, il est possible d’envisager a I'heure actuelle
des stratégies d’insémination (I1A) & temps fixe, sans détection de I'oestrus, en utilisant un

protocole de traitement hormonal GnRH-PGF-GnRH (Twagiramungu, 1997).

1- Méthode de synchronisation de I’ oestrus :

Plusieurs méthodes ont été et sont encore utilisées, et reposent classiquement sur deux
principes généraux : .

1. Le blocage du retour normal de I’oestrus et de "ovulation avec un traitement a base de
Progestérone, suivi, apres cessation gu tréitement, d’une courte période ot les {emelles
reviennent en oestrus et ovulent ;

2. Le raccourcissement de la phase lutéale par des produits lutéblytiques ;

3. la combinaison des deux (Twagiramungu et al, 1997).

1-1-Utilisation de la prostaglandines ¥20_seule ou ses analogues :

1-1-1- Principes de base : L’action lutéolytique de la PGF2 o ne peut s’exercer qu’en

présence d’un corps jaune (CJ) ; Ce dernier est présent pendant la phase dioestrale (du

7™ au 18"™ jour du cycle) . Avant cette période, fe corps jaune est en formation (avant

5 eme

le jour du cycle) est appelé corps jaune hémorragique (CJH) (Hanzen, 1996).

La prostaglandines F2a s’applique aux animaux qui sont cycliques, et consiste a
raccourcir la période dioestrale par la lyse (résorption physiologique et morphologique) du
corps jaune mir (Roche, 1976). L'injection de PGF2a a partir du 6™ jour du cycle provoque
la régression du corps jaune, avec une progestéronémie basale au bout de 24 heures, une
augmentation de la pulsatilité de LH, et une montée des o estrogénes par le follicule dominant

{Roche , 1996 ; Roche et al., 1998).

L’intervalle traitement—cestrus est variable et dépend du stade de la vague folliculaire ou

la régression du corps jaune est induite : I’cestrus apparait 2-3 jours aprés I'injection de PGF2a
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PPy L P

e j(-)ur'G-'l.du cycle pour la [ vague (l“

I

si le follicute dominant est présent, c’est a dire

follicule dominant (DF) et jour 13-15 du cycle pour la deuxiéme vague (2°" follicule

dominant) (Roche et al,, 1998). Par contre I’cestrus apparait plus tardivement apfés
I'injection de PGF2a , si le follicule dominant est absent (phase de sélection) , elle correspond

au jour 9-11 du cycle {(Roche , 1996 ; Roche et al., 1998).( cf.figure 07, 08)

Figure 07 : Induction de la lutéolyse aprés injection de PGF2a.  au milicu de la vague

' folliculaire chez la vache ( D’aprés Ennuyer ,2000 ). .
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b. injection en début de vague folliculaie: . .
progestérone sérique.  -PgF2n cestrus

L]

Figure 08 : Induction de la lutéolyse aprés injection de PGF2a.  au début de la vague

folliculaire chez la vache ( D’aprés Ennuyer ,2000 ).

1-1-2- Stratégie de groupe :

Différents programmes ont été développés et sont basés sur une ou deux injections,
suivies d’une seule ou de deux insémination a temps fixe ou encore I'insémination sur détection

de I’oestrus. Ces protocoles s’appliquent aux animaux cycliques (Tableau 01).

Le premier programme consiste en deux injections séparées de 10 & 12 jours et d’une
double insémination sans détection de I’oestrus, & 72h et 96h apreés la seconde injection, appelé
«Two plus Two method» (Peters et Ball, 1987, WenkofT ,1987) :

A la premiére injection, les femelles en dioestrus (70% d’un troupeau cyclique) voient leur CL
régresser, sont en oestrus les 2 4 4 jours qui suivent, Ces femelles sont aux jours 6 a 9 lors de la
deuxiéme injection (Odde, 1990). Celies qui, a la premiére injection sont en phase folliculaire,

ovulent normalement et se retrouvent en dioestrus lors de la deuxiéme injection.

o Celles qui sont en metoestrus, a la premiére injection, développent normalement un CL et

sont en fin du dioestrus 4 la deuxiéme injection. Deux variantes de ce programme existent ; soit
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'insémination unique a temps fixe entre 72 et 84h aprés la seconde injection, soit
I'insémination sur détection de I’oestrus (Twagiramungu et al., 1997). 7
Le taux de synchronisation est compris entre 38 et 97% et le taux de gestation a

I'insémination induite est entre 38 et 83% (Hanzen et al, 1996).

Tableau 01 : Méthodes utilisant le PGF2a pour le contrdle d’oestrus ( Roche et al., 1998)

- Méthode Population Animale Temps d’insémination
visée artificielle (1A)
2 injections a 11 jours d’intervalle Génisse cyclique. 72-96 h

72h + 2°™ [A sur chalcg
obscrvécs (2-4 jours)

1A sur chalcurs observées.

Association détection injection de PGF2a ; Vache laitiére.

injection + IA sur chaleurs observées, unc Giénisses.

2°™ injcction qu’aux animaux non vus 4

¢n chaleurs aprés la 1% injection, IA sur chaleurs observées
Sélection des animaux qui présentent un Vache laitiére.

fonctionnel (Examen rectal, dosage de Py ) Génisses.

mjection de PGF2o .

Le deuxiéme programme consiste en une injection unique suivie d’une double
insémination a temps fixe. 1l s’adresse aux animaux qui ont un CL miir {dioestrus). Deux
variantes de ce programme existent également : L’insémination sur détectton de 'oestrus, (ou
unique a temps fixe) ou bien deux inséminations (60 et 80 heures pour les génisses, pour les

. vaches 72 et 96 heures) (Hanzen et al., 1996).

Ce programme présente de bons résultats mais I’inconvénient est qu’il ne concerne qu’un
nombre restreint de femelles ; le troisiéme programme consiste en une premiére injection de
PGF, suivie de détection de 1’oestrus et d’insémination subséquente pendant quatre jours, et
d’une seconde injection de PGF, le cinquiéme jour pour les femelles n’ayant pas montré

Poestrus. Ces derniéres sont inséminées avec deux saillies a temps fixe (Twagiramungu et

al., 1997),Cette technique est appelée « 1 Y2 method » (Peters et Ball, 1987 ; Wenkoff, 1987).
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Elle est parnti les méthodes les plus utilisées (Odde, 1990) méme st elle exige plus de
manipulations.

La premiére injection induit I'cestrus chez les femelles en phase lutéale, mais aussi chez
celles en phase folliculaire qui sont en oestrus naturel les jours qui suivent (soit 75-80% d’un
troupeau cyclique). Les autres femelles du troupeau (20-25%) sont induites en oestrus apres la
2" injection. Deux variantes existent aussi:

» Une seule insémination soit 4 temps fixe, soit sur détection de 'oestrus pendant quatre
jours aprés la 2™ injection ; ainsi, & la 1%° injection, 42-50% du troupeau, soit 73-90% des
femelles en dioestrus, sont en oestrus et 61-100% (des femelles qui restent) le sont a la

deuxiéme injection (Burfening et al., 1978; Adeyemo et al., 1979).

Le quatrieme programme combine 1’oestrus naturel et ’oestrus synchronisé. 1l consiste en
une détection de |’oestrus pendant une période variant de 5 a 7 jours et en une injection de PGF
pour les femelles n’étant pas venues en oestrus a la fin de cette période. 1.’insémination se fait
sur détection de I’oestrus naturel avant la PGF (25-35% du troupeau) et de I’oestrus induit {65-

75%). Le nombre de manipulations demeure élevé pour cette méthode.

t-1-3 Effets de la prostaglandine sur la fertilité :

Un des grands avantages de la PGF est que le taux de fertilité des animaux traités est
similaire & celui des vaches non traitées (Lauderdale, 1972 ; Lauderdale et al., 1974 ; Roche
1976) et que les PGF n’induisent pas des conditions supplémentaires d’infertilité (Wenkofl
1987). Ainsi, en Irlande, une double injection de PGF (10 a 12 jours d’intervalle) chez des
génisses, induit une meilleure réponse a I’oestrus (80-90%) avec 60% d’animaux répondant
entre 48-72 h et 20% entre 72-96 heures (Sreenan et Diskin , 1992). Du point de vue
endocrinien, {'utilisation de deux injections de PGF provoque un alfongement du cycle oestral

(plus de 21 jours) (Morbeck et al., 1991}

1-1-4 Facteurs de variation liés au traitement :

La synchronisation de I’oestrus chez la vache laitiére par la prostaglandine F2a (PGF2a ) a
pour but de faciliter la détection des chaleurs et améliore les performances de reproduction
(Heuwieser et al., 1997). Le taux de conception aprés synchronisation varie de 37% a 60%

(Drillich , 1999; Mc Intosh et al., 1984; Pankowski et al., 1995; Tenhagen et al., 2000).
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Plusieurs facteurs sont responsables de la vanation du taux de.conception tel que
I'interférence entre le protocole de synchronisation avec la dynamique de croissance
folliculaire, qui conduit & une synchronisation sub-optimale des ovulations (Lucy et al., 1986
Stevenson et al., 1987 ; Tenhagen et Heuwieser, 1999). D’autres facteurs tels que la mauvaise
détection d’oestrus et le moment de 'insémination aprés synchronisation sont responsables

d’un faible taux de conception (Mansfield et Heuwieser, 1998).

L’efficacité de la lutéolyse aprés injection de PG dépend de la période lutéale de départ
(Parfet et al., 1989) ; Cette efficacité est maximale en fin de dioestrus (Refsal et Seguin, 1980 ;
King et al., 1982 ; Berardinelli et Adair, 1989). Donc le taux de réponse a la PGF20 varie selon
fa période du cycle oestral ; pour la période en milieu du cycle, c’est a dire de J10 a J14, le taux
de synchronisation en cing jours est trés bas (30,4%), 'oestrus survient plus tardivement aprés

une administration de PGF2a entre J5 et J9 (Beal et Good , 1996).

La baisse de la progestérone est plus lente et cette derniére ne tombe pas en dessous de
1 ng/ml avant 32 h, alors qu’en début de dioestrus (jour 5 & 9 du cycle), et vers Ja fin du cycle
(jour 15 a 19), le taux de synchronisation est élevé (75,5%) et la Progestérone tombe en

dessous de 1 ng/ml avant 24 h (Twagiramungu et al., 1997).

1-2 Méthodes basées sur la progestérone seule ou sur ses dérivés (progestagénes) :

1-2-1 Nature des progestagénes :

Déja en 1948, et pour la premiére fois, un contréle artificiel du cycle ovarien a été obtenu
chez la vache par administration journaliére de progestérone (Christian et Casida, 1948),
ensuite il a fallu recourir trés vite 4 ses dérivés, plus actifs et plus facilement administrables a
de faibles doses. Ces produits (les progestagénes) possédent une méme structure de base : le
noyau cycloperhydrophénantréne, plusieurs produits ont été développé : le MAP « acétate de

médroxyprogestérone » (MAP : 6 méthyl, 17 acétoxy-progestérone (Hansel, 1967),
La chlormadinone (CAP : 6 chloro-dehydro, 17 acétoxy-progestérone , Grunert, 1975), le

MGA «acétate de mélengestrol » le FGA (I’acétate de fluorogestone), ta DHPA (dihydro
progestérone acétophénide) , le norgestomet (SC 21009) (Spitzer et al., 1981 ).
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1-2-2 Méthodologie d’utilisation des progestagénes :

1-2-2-1 PRID (Progesterone Releasing Intravaginal Device ):

Ce systéme d’administration comporte une lame métallique de 30 cm de longueur, de 3,2
cm de largeur et de 0,02 mm d’épaisseur ; elle est sous forme de spirale d’acier inoxydable.
Cette lame est recouverte d’une matrice de caoutchouc de silicone imprégnée de 1,5 g de
progestérone donnant a la spirale une épaisseur finale de 3 mm. (Hanzen ef Laurent , 1991

Twagiramungu et al., 1997).

La mise en place de ce systéme se fait au moyen d’un spéculum et son retrait est assuré
par simple traction sur une ficelle qui lui est accrochée dans sa portion postérieure. La rigidité
de I’ensemble permet 1’obtention d’un taux de rétention compris entre 90 et 99% (Roche 1976,

Drew et al., 1978, Drew et al., 1982, Roche et al., 1977).

1-2-2-2 CIDR (C ontrolled Internal Drug"Relea_se )

Des chercheurs Néo-Zélandais ont proposé la mise en place au niveau de la cavité
vaginale d’un autre systéme d’administration de la progestérone, le CIDR, renfermant 1,9 g de
progestérone {Jubb et al., 1989). Le CIDR est un dispositif de nylon en forme de « Y » d’une
longueur de 15 cm, recouvert de silicone élastomére imprégné de progestérone, il est facile a
insérer et & retirer par rapport a d’autres dispositifs {(Gordan , 1996). Ce dispositif a été employé
dans la synchronisation d’oestrus chez les vaches receveuses dans les programmes de transfert

embryonnaire (Broadbent et al., 1993). |

1-2-2-3 Implants :

-

Le norgestomet est administré par voie sous-cutanée sous la forme d’un implant de
polymétacrylate (silicone) d’une longueur de 18 mm et d’un diamétre de 2 mm. La dose‘ du
norgestomet dans I'implant est de 6 mg pour le synchromate- B: (SMB ND- Ceva
laboratories), et 3 mg de Norgestomet pour (le CRESTAR ND /nfervet ) du moment de la
pose de I'implant une dose de 3 mg de Norgestomet et 5 mg de valérate d’oestradiol est
administré par voie intramusculaire. (Gordan, 1996).

1-2-3 Effet des progestagénes sur la fertilité :

L’analyse des données de la littérature permet de constater d’une part le pourcentage

satisfaisant de fertilité obtenu en premiére insémination aprés induction des chaleurs chez des
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animaux cyclés ou non cyclés tant aprés utilisation d’une spirale vaginale (37 a 60%) que d’un
implant sous-cutané (21 a 68%). (Spitzers et al., 1978 :Roche et al.,1978)

Les chaleurs apparaissent dans un délai de 3 a 5 jours chez 88 a 90% des femelles ayant
regu une spirale vaginale (Roche 1976, Roche et al., 1977), et chez 76 a 98% des femelles
ayant regu un implant sous-cutané (Spitzer et al., 1978 a, 1978 b ; Wishart et al., 1977 ; Miksch
et al., 1978 ; Heersche et al_, 1979).

Dans une revue bibliographique, Odde (1990) rapporte que le taux de réussite en
premiére insémination varie de 33 & 74% et est comparable a celui des animaux témoins. La
double insémination en aveugle (48 et 60 ou 72 heures aprés retrait du dispositif} semble
donner de meilleurs résultats que I'insémination unique en aveugle (48 a 54 heures apres le
retrait de Pimplant) ou sur chaleurs observées (Hanzen et Laurent, 1991). (Tableau 02 et

Tableau 03 )

kd

Lorsque ces traitements sont associ€s & une injection de PGF2a , 24-48 heures avant au
lors du retrait du dispositif, la synchronisation des chaleurs et la fertilité sont meilieures
(respectivement 63 4 98% et 42 a4 66%) que celles des témoins. Dans ces conditions, le

dispositif n’est laissé en place que durant 7 a 9 jours (Hanzen et Laurent, 1991 ; Odde, 1990).

D’autres études rapportent une diminution de la fertilité aprés synchronisation par les
progestagénes associés 4 la PGF2o (CIDR + PGF2a¢ ) ; le taux de fertilité aprés une premiére
insémination est de, seulement 52,9% chez les vaches synchronisées, contre 64,3% pour le lot
témoin (P< 0,001) et le taux de fertilité aprés une seconde insémination est également réduit
par rapport aux témoins (51,8% vs 62,5%). Le pourcentage de vaches vides en fin de saison

- sexuelle est de 7,3% pour le lot traité contre 5,1% du témoin (Xu et al., 1996).
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Tableau N° 02 ; Effet de la mise en place d’un implant sous cutané de Norgestomet sur le
pourcentage de gestation en premiére insémination { Hanzen et Laurent 1991 )

Type Nombre % de gestation Références
Génisse viandeuses| 2348 60 Smith et al. 1979a
Génisse viandeuses; 281 62 (60) Heersche et al. 1979
Génisse viandeuses 43-56 Gonzalez-Padillal 979
Geénisse viandeuses| 647 21-40 ( 52-64) Spitzer et al . 1978b
Génisse viandeuses| 566 46 ( 54) Wiltbank -Gonzalez -P-

1975
Génisse viandeuses| 735 34-62 (56-72 ) Miksch et al. 1978
(Génisse laitieres | 2573 63 (53) Wishart et al . 1977b

Vache laitiéres 49 | 47(20) Galloway et al. 1978
Vache viandeuses 821 39-74 (47-66 ) Spitzer et al . 1978a
Vache viandeuses 425 60-68 (69-84 ) Miksch et al. 1978
Vache viandeuses 162 46 (63 ) Deletang 1975
Vache viandeuses { 3050 44-61 Drew et al . 1979
Vache /Génisse 744 64 (60 ) Spitzer et al . 1978a
Vache /Génisse 152 42-54 ' Brink et Kiracofe 1988

Tableau N° 03 : Effet de ’administration vaginale de progestérone (PRID et CIDR } sur le

pourcentage de gestation en premiére insémination ( Hanzen et Laurent ,1991).

Type Nombre % de gestation Références

. Génisse laitieres 156 53 Roche 1976b
Génisse laitiéres 364 : 37-55(29) Roche et al . 1978
Génisse laitiéres 466 53 (57) Roche et al 1977

Vache laitieres 2204 41-56 (56) Roche et al . 1977

Vache laitiéres 796 39-43 (43-45) Roche 1976b
Vache laitiéres 615 60 (59) Drew et al. 1982
Vache laitiéres* 216* 47 {44 ) * | Jubb et al . 1989
Vache laitiéres 145 37-54 (50) Drew et al . 1978
Vache Viandeuses 403 56 (53) Roche et al . 1977

( ) Animaux non traités * CIDR '
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1-2-4 Problémes liés aux traitements i base des progestagénes :

La synchronisation de I’oestrus par les progestagénes est largement utilisée (Odde ,
1990 ; Wright et Malmo, 1992), mais le taux de fertilité est variable (Miksch et al., 1978}
Spitzer et al., 1978 ; Rentfrow et al, 1987 ; Brown et al., 1988 ; Favero et al,, 1988 ; Odde,
1990). La réduction de fertilité est associée & Papparition d’un follicule dominant persistant et
un développement anormal d’ovocytes (Ginther et al., 1989a ; Martinez et al., 2000 ; Kinder et
al., 1996 ; Cavalieri et al., 1998), et Le taux de conceplion en premier service (nombre des
femelles gestantes/ nombre des femelles inséminées) est faible par rapport aux animaux ayant
un follicule dominant non persistant (37,1% vs 64,8)( Savio et al., 1993), (23,6% vs 58,2% ),

( Coopérative régional Research Project , 1996).

1-2-4-1 Le développement d’un follicule dominant persistant :

1l a été montré que I'utilisation de progestérone (P4) a faible dose (CIDR, PRID, implant)
menait au développement d’un follicule dominant persistant (Sirois et Fortune , 1990 ;
Rajamahendran et Taylor, 1991 ; Cupp et al, 1993 ; Taylor et al., 1993 ; Mihm et al., 1994).
Celui-ci est intimement associé a une réduction de la fertilité des vaches traitées (Sanchez et
al., 1993 ; Wehrman et al., 1993). La croissance du follicule dominant est due a4 une
augmentation de la pulsatilité de LH, en absence de corps jaune fonctionnel (Mihm et al,
1994 : Savio et al., 1993 ; Sanchez et al., 1995). En effet, dans ces traitements les progestagénes
exogeénes inhibent I'cestrus et I'ovulation mais ne sont pas capables, en I'absence de
progestérone endogeéne de supprimer complétement la pulsatilit¢ de LH. C’est ce follicule qui

ovule aprés I'arrét du traitement (D’Occhio et Kinder, 1995 ; Berthelot et Picard-Hagen, 1998).

1-2-4-2 Ovulation du follicule dominant persistant et conséquence sur la fertilité :

1’ ovulation du follicule dominant persistant (PDF), provoque une réduction du taux de
conception aprés traitement par les progestagénes (Savio et al., 1993 ; Wehrman et al., 1993).
Le taux de gestation est encore faible si la dominance de follicule persistant augmente de 4 a 8
jours, ce taux est encore plus faible si la dominance de follicule dépasse 10 jours (Mihm et al.,

1994),

Les faibles taux de fertilité observés sont surtout liés a4 une forte concentration

d’eestrogéne (17B-oestradiol) qui aurait comme conséquence une altération dans 'ovocyte
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et/ou 'environnement de Poviducte. Une étude faite par Ahmed et al., (1995), rapporte que les
mortalités embryonnaires précoce se produit au 6™ jour de gestation chez des vaches ayant
un follicule dominant persistant (PDF), ces embryons étaient incapables de se développer au

stade de 16 cellules.

Ravah et Butler (1996) rapportent que les ovocytes issus des follicules dominants
persistants (PDF) présentent une expansion des cellules de cumulus et une dispersion de la
chromatine dans leur cytoplasme (coplasme). Par contre, une condensation des cellules de
cumulus avec une vésicule germinal intacte est observée dans des ovocytes issue des foliicules
dominant non persistent (FDF : Fresh Dominant Follicle). Donc le PDF peut affecter la
maturation ovocytaire et/ou la fonction de I'oviducte, ot il affecte le développement
embryonnaire précoce et réduit la fertilité (Binelli et al., 1999).

Les macromolécules présente dans le fluide de I'oviducte ont un réle dans la
capacitation des spermatozoides, la fertilisagjon (Boatman et Magnont., 1995) et le
developpement embryonnaire précoce (Gandolfi et al, 1989) Cependant, ’altération dans la
fonction de I'oviducte (synthése et sécrétion des protéines) affecte le taux de conception
(Biunelli et al., 1999). L’action des stéroides sur la synthése et la sécrétion des protéines dans
oviducte 4 été étudiée chez la brebis (Buhi et al., 1991 ; Murray et al, 1993), Babouin
(Verhage et al | 1988) et la truie (Bubhi et al,, 1989 ; Buhi et al., 1990).

L’altération de [environnement stéroidien suite aun développement du follicule
dominant persistant(PDF) (rupture de 1’équilibre hormonal progestérone / eestrogénes) altére la
synthése et la sécrétion des protéines, et affecte la fonction optimale de I’oviducte, fertilisation
et le développement embryonnaire précoce (augmentation des mortalité embryonnaire d’ou une

réduction du taux de conception ) chez les vaches synchronisées (Binelli et al., 1999).

De plus, une forte concentration d’oestrogénes aurait comme conséquence une
prolongation de I’oestrus et donc la perturbation de I'intervalle oestrus- ovulation et il y aurait
un épuisement des réserves de glycogéne et d’énergie des cellules épithéliales de ’endomeétre,
avec augmentation de lactivité des leucocytes. Cect augmenterait la- phagocytose des
spermatozoides, I'altération de leur physiologie et apporterait des changements biochimiques
du mucus cervical. Le tout affecterait le transport des spermatozoides et la division cellulaire

apres fertilisation (Wishart et Young 1974 ; Patterson et al., 1989 ; Odde 1990).

48



Chapitre 11 Induction ou synchronisation des chaleurs

1-2-5 Facteurs de variation liés au traitement :

Les facteurs susceptibles d’influencer la réponse de I"animal au progestagénes utilisé sont
multiples (Hanzen et Laurent, 1991). Ces facteurs sont liée ; & ’animal, 4 ’environnement, 4 la
conduite d’élevage (Grimard et al, 1995) et enfin ces facteurs sont de nature thérapeutique

(Hanzen et Laurent, 1991).

1-2-5-1 Facteurs de variation liés 3 Panimal :

1-2-5-1-1 Cyclicité avant traitement :

La plupart des auteurs s’accordent a reconnaitre que I’absence de structures fonctionnelles
(follicule cavitaire ou un corps jaune) sur I’ovaire lors de I'induction des chaleurs au moyen de
progestagénes est 4 I'origine d’une réduction de la fertilité (Mares et al., 1979 ; Miksh et al,,

1978 : Drew et al., 1978 ; Roche et al., 1978 ; Brink et Kiracofe , 1988 Brown et al., 1988).

Le taux d’ovulation 'aprés traitement (mesuré par la progestéronémie 10 jours aprés
insémination) et le taux de gestation sont plus faibles chez les femelles préalablement en
anoestrus que chez les femelles préalablement cyclées (mesurés par 2 dosages de la
_progestéronémie 4 10 jours d’intervalle ( Thibier, 1976, Chupin , 1977 ; Chupin et al., 1977,
Petit et al., 1977 Miksch et al., 1978; Roche et al, 1978; Aguer, 1981;,Aguer et al, 1981,
Munro et Moore, 1987; Piccard et Grimard , 1988; Odde , 1990).

Ceci peut s’expliquer par un moindre pourcentage de femelles ovulant apres traitement
ainsi que par un moins bon taux de fertilité a I’oestrus induit chez les femelles préalablement en
anoestrus (Grimard et al., 1992a; Grimard et al., 1992 b; Kabandana et al., 1993 ; UNCEIA,
1994 ; Rochereau, 1994). Cette fertilité moindre peut certainement s’expliquer en partie paf le
fait que dans le cas de femelles en anoestrus avant traitement, I’insémination est réalisée sur la

premiére ovulation qui suit le vélage (Grimard et al., 1995).

En fin, les taux de cyclicité 60 jours post-partum étant faibles chez les vaches allaitantes
vélant an hiver (de 7 a 20 % chez les primipares, aux environs a 30% pour les multipares,
Grimard et al., 1992a, Humblot et Grimard, 1993: Kabandana et al, 1993 ; Rochereau, 1994) ;
ce facteurs a4 une importance non négligeablc sur les résultats de reproduction (Grimmard et

al., 1995).
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1-2-5-1-2 Jour du cycle au moment du traitement :

A la différence des prostaglandines I'induction des chaleurs au moyen de progestagénes
est possible quelque soit le stade du cycle de I’animal. Néanmoins, ce dernier est susceptible de
modifier le pourcentage de chaleurs induites, leur délai d’apparition, leur degré de
synchronisation et pourrait influencer ainsi, la fertilit¢ (Hanzen et Laurent, 1991). Ces
paramétres apparaissent optimaux lorsque chez des animaux cyclés les traitements sont mis en
place pendant la phase dioestrale c’est-d-dire pendant la phase d’activité maximale du corps
jaune (Woody et Pierce, 1974, Roche, 1974b, Woody et Abenes 1975, Spitzer et al., 1978a), en
effet les taux de gestation sont supérieurs pour les animaux traités en début de cycle (phase
lutéale) que pour ceux traités en fin de cycle (Sreenan et al_, 1977 ; Miksch et al , 1978 ; Roche,
1978 ; Spitzer et al., 1978 ; Roche et Ireland, 1981 ; Munro et Moore, 1985 ; Beal et al., 1988 ;
Brink et Kirakoff, 1988 ; Mikeksa et Williams, 1988).

Diftérentes études ont confirmé une réduction de la' fertilité lorsque le début du traitement
est réalisé pendant le premiers tiers (Smith et Vinéent, 1978) ou la seconde moiti¢ du cycle
(Patterson et al., 1989 ; Beal et al., 1988 ; Brink et Kiracofe, 1988). Sur des vaches de race a
viande, Brink et Kirakoff (1988), ont observé un taux de gestation de 62,5% pour les animaux
traités en début de cycle ( < 11 jours) et de 46% pour les animaux traités en fin de cycle (> 11
jours). Des études récentes (Beal, 1996) montrent que la fertilit¢ est diminuée quand le

traitement progestatif a commencé aprés le 14 jour du cycle oestral.
1-2-5-1-3 L’Age :

La fertilité a ’oestrus induit est meilleure chez les génisses que chez les vaches (Wishart
et al.,, 1977 ; Aguer et al., 1981 ; UNCEIA,, 1994), et le taux de gestation des primipares est
généralement inférieur d’environ 20 points a celui des multipares (Chupin, 1977 ; Pelot et al.,
1977 ; quer et al., 1981 ; Paccard et Grimard, 1988 ; Grimard et al., 1992 ; UNCEIA., 1994).
Chupin (1977) a observé sur des lots un taux de mise bas & I’cestrus induit de 37,2% pour les

primipares contre 53,5% pour les multipares.

5§

Cependant, cette relation parité / taux de fertilité a I'oestrus induit n’est pas toujours

observée ; Mialot et al (1994) citent méme des taux d’ovulation et de gestation plus élevés chez
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les primipares que chez les multipares pour des taux de cyclicité avant traitement identiques

dans un systéme de vélages d’automne.

1-2-5-2 facteurs de variation liés a ’environnement ou a la conduite d’élevage :

1-2-5-2-1 L3alimentation :

Le taux d’induction des owvulations est soumis & Peffet du poids vif, et les
animaux les plus légers au moment de la mise en place des traitements répondent moins bien
aux progestagénes ; cependant, cet effet poids varie avec la race étudiée. Ainsi, en race
charolaise, le taux d’induction d’ovulation est de 76,5% pour les animaux pesant moins de 550
kg, et passe a 90% pour les vaches pesant plus de 550 kg (UNCEIA, 1994) ; il semble exister

pour chaque race, un poids optimum pour la mise a la reproduction (Grimard et al., 1995).

Les animaux maigres (note d’état corporel ~ 2) lors de la mise en place du progestagene
présentent de mauvais taux d’induction d’ovulation et de gestation. Seules les vaches en bon
état corporel {note d’état corporel O 2,5) présentant des résultats satisfaisants (Walters et al.,
1984 ; Grimard et al., 1992b ; UNCEIA, 1994 ; Rochereau , 1994). En effet, la perte de 17 —
18% du poids chez la génisse est accompagnée d’une diminution significative du diamétre des

follicules dominants (Stagg et al., 1995 ; Rhodes et al., 1995 ; Bossis et al., 1999).

Chez des vaches allaitantes,un effet positif sur la fertilité a été observé lors d’une
compiémentation énergétique administrée une semaine avant un sevrage réalisé 60 4 130 jours
aprés le vélage (Hanzen et Laurent, 1991). La pratique du flushing (2 kg de concentrés
supplémentaires pendant la durée du traitement) améliore le taux d’induction des chaleurs et de

- gestation de 10 a 15 points chez la vache (Pelot et al., .] 977 , Chupin et al., 1980 ; Aguer, 1981 ;
PACCARD, 1990). Cet effet flushing est efficace sur les vaches maigres (note d’état corporel <

2,5 a la mise a la reproduction ) (Grimard et al., 1998).

Kabandana et al. (1993) observent une augmentatién de 10 points du taux de gestation
(47,8% vs 38,8% , 45 jours aprés 1A) sur les vaches maigres flushées (02 kg de concentré
pendant 3 semaines avant insémination). Ces effet flushing peut s’expliquer par son action sur
le bilan énergétique (Eadson et al., 1985). L augmentation des apports chez les vaches en bilan
énergétique positif ou nul, stimule la croissance folliculaire et la synthése d’oestradiol sans
influencer les sécrétions de LH (Khiredine et al., 1998). Pour Mialot et al., (1994), cet effet
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positif du flushing pourrait en partie s’expliquer par une diminution de la mortalité

embryonnaire entre 23 et 35 jours chez les animaux recevant une supplémentation énergétique.

1-2-5-2-2 Le stade du post-partum (intervalle vélage-traitement) :

L’obtention d’une fécondité normale suppose celle d’un délai d’insémination raisonnable
soit 50 & 70 jours aprés le vélage. La fertilité apparait meilleure si le traitement inducteur est
réalisé aprés le 60°™ jour du post-partum (Drew et al, 1982 ; Drew et al., 1978 ; Holtz et al.,
1979 ; Kiser et al., 1980). Lorsque I'intervalle vélage—traitement s’allonge, le taux d’ovulation
et la fertilité a P'oestrus induit augmentent (Pelot et al., 1977 ; Petit et al.,. 1979 ; Aguer 1981 ;
Aguer et al., 1981 ; Fogwell et al., 1986 ; Grimard et al., 1992b ; Humblot et Grimard, 1993 ,
Kabandana et al., 1993 ; Rochereau, 1994).

En effet, chez des primipares charolaises traitées plus de 70 jours apres vélage, le taux
d’ovulation est supérieur de 10 points par rapport aux femelles traités plus tot est
corrélativement, le taux de gestation (échographies 45 jours post IA) est pratiquement double :
27% avant vs 49% aprés 70 jours (Humblot et Grimard., 1993). Cette influence du stade du
post-partum n’est pas cependant unanimement reconnue (Mulvehill et Sreenan., 1977 ; Brink et

Kiracofe., 1988).

1-2-5-2-3 Le sevrage :

De nombreuses observations hormonales ou zootechniques ont confirmé Veffet inhibiteur
de la succion du pis sur la reprise d’une activité ovarienne au cours du post-partum (lHansen,
1986 ; Humblot et Grimard, 1996), I’allaitement se traduit notamment par une réduction de la
sécrétion de GnRH et de la sensibilité hypophysaire a {’action stimulatrice de cette derniére
(Drion et al., 2000). L’implication de la LH est davantage démontrée et surtout ses relations
avec les peptides opio‘l‘dés endogénes {(EOP : Lndogenous Opioid peptides) dérivés de la pro-
opiomélano-cortine (B—endorphine), de la pro enképhaline et de la pro—dynorplﬁne, ces
peptides agissent plus au moins spécifiquement sur des récepteurs identifiés au niveau du noyau

arqué et de 1’éniinence médiane chez le porc, la chévre et la vache.

Ces opioides et leurs agonistes telle la morphirie inhibent la sécrétion de LH, stimulent
celle de la prolactine et seraient sans effet sur celle de la FSH (Drion et al., 2000). La succion
¥ .

du pis semble interférer davantage avec la phase terminale de la croissance folliculaire et
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Povulation qu’avec la présence potentielle de follicules cavitaires (Drion et al, 2000). Le
sevrage §$’accompagne d’une sécrétion accrue de ié LH, effet qui dépendrait néanmoins du
niveau d’apport alimentaire (Smith et al., 1987; Drion et al., 2000). La séparation temporaire du
veau pendant 24 ou 48 heures au moment de I'arrét du traitement permettrait d’augmenter le
taux de fertilité a I’cestrus induit (Peterson et al., 1979; kister et al, 1980), mais cet effet n’est

pas retrouvé par d’autres (Pace et Sullivan, 1980 ; Brown et al, 1986).

Le pourcentage des chaleurs induites au moyen d’un implant serait plus élevé lorsqu’un
sevrage est pratiqué en fin de traitement (72% de chaleurs dans les 3 jours), plutét qu’au début
du traitement (58%).Néanmoins le pourcentage de gestation en premiere insémination reste
identique (33%)(Walters et al., 1984) Fogwell et al. (1986) puis Warren et al. (1988) ont
montré que cette séparation n’a d’intérét que pour les femelles en mauvais état corporel (note
d’état < 1,5) au début du traitement. Dans ce cas, une séparation de 48 heures est
significativement plus intéressante qu’une séparation de 24 heures (taux de gestation de 32,8%
contre 19,2%). |

1-2-5-2-4 La politigue d’insémination :

Différents délais d’insémination ont été expérimentés (Wishart et Young, 1974 ; Roche
1976b, Wishart et al, 1977a, 1977b ; Roche et al., 1978 ; Drew et al., 1979 ; Anderson et al,
1982) (tableau 04) bien que les conditions expérimentales aient été différentes, il semble bien
que le recours a une double insémination systématique « 21A » 'soit a Porigine d’une meilleure

fertilité lors de "oestrus induit au moyen de progestagénes (Hanzen et Laurent , 1991).°
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Tableau 04 : Effet de la méthode d’insémination { sur chaleurs observées, systématique
simple ou double ) sur le pourcentage de gestation (Hanzen et Laurent , 1991 ).

REFERENCES

i 2 3 4 5 6 7 8
Chaleur 37 61 48 47
48.54 ou 56 41 55 44 606 65 41
S6et 74 H 55 08
48 et 60 H 60 69 65
48 et 72 H ol 62 060 60
1- Roche et al .1978 2- Andersonet al . 1982
3-Drew et al . 1979 4- Wishart et al . 1977a 5- Wishart etal . 1977a

7- Roche 1976b 8- Wishart et Young 1974

6- Holtz etal. 1979

Le fait de pratiquer 2 IA, a permis d’augmenter la fertilité de 16 points (56,5% vs 40%
des femelles gestantes a 45 jours dans le lot « 2 1A » par rapport au lot a une seule 1A (Grimard
et al, 1998). Cela pourrait s’expliquer par une plus grande vanabilité de I'intervalle arrét du
traitement pic del LH (et donc ovulation) chez les animaux sous-alimentés ou a bilan

énergétique négatif (Khiredine et al., 1998).

Enfin, les trois semaines qui suivent linsémination (période d’implantation) sont
considérées comme une période critique. Un taux de mise-bas plus faible chez les animaux mis
a I'herbe dans les 10 jours qui suivent le traitement que chez ceux mis a I’herbe plus de 10 jours
aprés le traitement (31,2 vs 49,2% , n= 823) a été obtenu . Deletang (1983) ; Paccard et
Grimard (1988), conseillent également d’éviter les stress (mise a [’herbe, vaccinations,

traitements antiparasitaire) pendant les 3 semaines qui suivent le traitement.

1-3 Association thérapeutique ; traitement combinée dans le contrdle d’oestrus :

L’obtention d’une fertilité normale est notamment conditionnée par une croissance
folliculaire et une ovulation optimale (Hanzen et et Laurent, 1991). En effet, les faibles taux
de fertilité des traitements longs avec les progestagénes seules d’une part et les faibles taux de
synchronisation des traitements courts d’autre part, ont conduit a la recherche d’autres solutions
qui consistent a combiner les dérivés progestatifs avec des produits a effet lutéolytique (PGF,

Benzoate ou valérate d’oestradiol) ou avec ceux a effet déclencheur de l'oestrus et de
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I’ovulation (HCG « Human chorionic gonadotropin »), LH, PMSG (« Pregnant mares serum

gonadotropin »),GnRH) (Twagtramungu et al., 1997).

Ces différentes approches sont utilisées pour prévenir I'ovulation du follicule dominant
persistant qui se développe durant le traitement progestatif par I'induction de I’atrésie ou la

lutéinisation de ce follicule dominant :

e  1’atrésie du follicule dominant est induite par I’admintstration des oestrogenes (.,
1994 : Bo et al, 1994 ; Bo et al, Rajamahendran et Manikkam 1995), progestérone
testostérone (Rajamahendran, 1992) ou un antagoniste de GnRH (Mnikkam et al., 1995).

e La Ilutéinisation ou Iovulation du follicule dominant est obtenue apres
administration d’HCG  «Human chorionic Gonadotrophin »  (Rajamahendran et
Stanangama., 1992), ou un agoniste de GnRH (MacMillan et Thatcher, 1991 ; Wolfenson et
al., 1994 ; Schmitt et al., 1996).

1-3-1 Progestagénes — prostaglandines :

La durée du traitement au moyen de progestagénes (CIDR, PRID ou implant de
Norgestomet) est de 7-10 jours, elle est associée a une dose de prostaglandines (PGF2a )
administrée 24-48 heures avant ou lors du retrait des progestagénes (Broadbent et al., 1993).
Une telle association permet I’obtention d’un pourcentage de chaleurs induiles comprises entre
57 et 93% et d’un pourcentage de gestation en 1% insémination compris entre 41 et 66% chez
des animaux cyclés. Cette injection de prostaglandines s’avére d’autant plus indispensable que
le traitement inducteur n’a pas été associé 4 une administration d’oestrogénes ou qu’il 4 débuté

au cours de la premiére moitié du cycle (Hanzen et Laurent, 1991).

D’autres études montrent 'avantage de I’association progestagénesPGF2o chez Jes animaux
cycliques ou non ; chez les non cycliques, elle induit ’oestrus dans 66-75% (Beal et al., 1984 ;
Beal et Good., 1986), et jusqu'a 87% des vaches (Gonzalez— Padilla et al, 1975) avec une
fertilité similaire & celle des animaux cycliques. L’administration de prostaglandines en fin du
traitement inducteur (24 ou 48 heures avant I’arrét du traitement) contribue & raccourcir le délai
d’apparition des chaleurs induites, & en augmenter le degré de synchronisation (Hanzen et

Laurent, 1991), Tregaskes et al., (1994) montent aprés un traitement par le spirale vaginale
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(PRID), associée 4 une dose lutéolytique de PGF2a , 48 heures avant le retrait du dispositif, que

90% des animaux ont été observée en oestrus dans les 5 jours aprés le retrait du dispositif.

Plusieurs auteurs (Brown et al., 1988 ; King et al, 1988) ont travaillé sur I'effet d’une
administration de MGA. ou de Norgestomet pendant 14 jours suivie 16 a 18 jours aprés I'arrét
du traitement d’une injection de prostaglandines leurs résultats démontrent I’obtention d’une

meilleure fertilité a I’oestrus ainsi induit.

1-3-2 Association oestradiol — progestagénes :

L’effet de Padministration du benzoate ou du valérate d’oestradiol par voie
intramusculaire ou sous la forme d’une gélule accolée & la spirale vaginale au début du
traitement inducteur provoque ’atrésie folliculaire (Hutz et al., 1988 ; Engelhart et al., 1989) et
‘la sécrétion des gonadotropines. (Bolt et al., 1990 ; Bo et al., 1991, 1993, 1994) montrent
Ieffet de I'oestradiol associé 4 un traitement de progestagénes sur la dynamique de la
croissance folliculaire, ces résultats montrent ainsi que 1’cestradiol exogéne inhibe ia croissance
du follicule dominant. |

En effet, le traitement progestagénes + E2 17- au début (1 jour) ou au milieu (3™ jour)
de la 1°° vague folliculaire aboutissent par conséquent a I’émergence de nouvelles vagues
folticulaires 3-5 jours plus tard (Bo et al., 1994), L’association progestagénes—E2 augmente le
pourcentage de chaleurs induites (Sprott et al., 1984) et réduit la durée ainsi que le délai
nécessaire 4 leur apparition (Cumming et al., 1982} .

De méme Tribulo et al. (1995) observent une réduction de la durée d’oestrus et
d’ovulation aprés un traitement par le CIDR + oestradiol (administrée 1 a 2 jours aprés le début
du traitement) ; Bo et al.(1995) montrent que I’administration de 5 mg de valérate d’oestradiol
le lendemain de la pose d’un implant de norgestomet entraine la régression du follicule
dominant et permet le développement d’une nouvelle vague folliculaire, en moyenne 4,3 jours
plus tard. Cet intervalle est observé quelque soit le stade de développement du follicule

dominant au moment ou est initié le traitement de synchronisation de I’ovulation.

Ces auteurs concluent que le protocole aséocianit ’cestradiol et les progestagénes permet de
controler et de synchroniser le développement des vagues folliculaires, en plus de la durée de

vie du corps jaune (Berthelot et Picard Hagen., 1996). L’administration en fin de traitement
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inducteur de Benzoate d’oestradiol, augmente la pulsatilité de LH (Beck et Conney, 1977,
Gonzalez — Padiila et al., 1975 ; Hausler et Malven, 1976 ; Hobson et Hansel, 1972 ; Kesner et
al.,, 1981 ; Rajamahendran et al., 1979 ; Schillo et al., 1983 ; Short et al., 1979 ; Swanson et al.,
1987 ; Zaied et al., 1981) en absence de progestérone.

Hanlon et al. (1996) montrent dans une étude faite chez des génisses (n=750) que
I'injection de 0,5 mg de benzoate d’oestradiol 24 heures aprés lé retrait du dispositif (CIDR-B)
augmente le nombre de femelles qui manifestent ’cestrus dans les 48 heures aprés Parrét du
traitement, mais le taux de conception dans cette étude n’est pas affecté par ce traitement.
D’autres études montrent que l'injection de 0,5 mg de benzoate d’oestradiol 24 aprés le retrait
du dispositif (CIDR-B) réduit le temps entre I’arrét du traitement et le pic de LH (Hanlon et al,,
1997). |

En New-Zeland, ce méme protocole d’association progestagénes —E2 a été utilisé dans le
traitement des vaches laitiéres non cycliques (MacMillan et al., 1995 ; Rhodes et al,, 1998 ; Xu
et al., 1997). Ce programme induit }’oestrus et I’ovulation chez plus de 80% des vaches traitées,
et le taux de conception a I’oestrus induit est de 30% & 45% par rapport a un taux de 60-70%

chez les vaches cycliques (Xu et al., 1997a, 1997b,1996)

1-3-3 Association progestagénes “GnRH- prestaglandines :

L’anoestrus du post-partum est un facteur limitant des performances de reproduction dans
une exploitation bovine et est considéré a juste titre, comme un important facteur conduisant a
une infertilité (Short et al., 1990). En effet, le traitement par la GnRH, norgestomet (NORG) et
la prostaglandine Foa. (PGFa ) chez des vaches cycliques et non cycliques ,augmente le taux de

gestation par rapport au protocole qui utilise deux doses de PGFu (Stevenson et al., 1997).

La GnRH est administrée au début du traitement inducteur le méme jour du pose de
I'implant suivi 7 jours aprés par une injection de PGF;a  (Thompson et al., 1999) ; le taux de
gestation dépasse 70% aprés une insémination fixe réalisé apres la seconde injection de GnRH

(Thompson et al., 1999).

Une étude récente entreprise par Xu et al, 2000 qui consistait 4 comparer les

performances de deux programmes utilisés chez des vaches laitiéres non cycliques (n=1478).
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Dans le premier programme, les vaches ont été traités par la GnRH (10 mg) et par le CIDR
(controlled Internal Drug Device) inséré 4 JO, & J7, une injection de PGF20. 2 été administrée
au jour du retrait du dispositif (CIDR), suivi par une injection de tmg de benzoate d’oestradiol
a J9 chez des vaches non détectées en cestrus aprés fetrait du dispositif ; Dans le deuxiéme
programme par contre, les vaches ont ét¢ traitées seulement par le CIDR et le benzoate

d’oestradiol (CE).

Les résultats de cette étude montrent que les vaches non cycliques traitées avec le premier
programme (CGPE} ont un bon taux de conception (47% vs 29%) par rapport aux vaches.
traitées par le deuxiéme programme (CE), le taux de réponselél I’oestrus est de (93,2 vs 89,1%),
le taux de non gestation est de (8,3 vs 11,1%) dans le premter programme (CGPE) par rapport

au deuxiéme programme {CE).

Xu et al. (2000b) montrent en se basent sur des études faites chez des vaches cycliques
(Peters et al., 1999, Pursley et al., 1995; Twarigamungu el al,, 1995) et non cycliques
{(McDougal et al,, 1995; Thompson et al, 1999) que le traitement par la GnRH induit
I'ovulation du folficule dominant existant dans I'ovaire au moment du traitement. Le corps
jaune induit par la GnRH produit suffisamment de progestérone d’ou son augmentation au
niveau plasmatique 4 jours aprés le traitement par la GnRH, chez les vaches du premier

programme (CGPE) comparé au deuxiéme programme (CE).

La relation entre la concentration de la progestérone a la fin de la phase lutéale avant
I'insémination et le taux de conception a été montré dans plusieurs études (Erb et al, 1976 ;
Folman et al, 1973 ; Holness et al., 1981 ; Rosenberg et al., 1977 ;Rosemberg et al 1990 ;Xu
et al,1997). La forte concentration de progestérone observée chez les vaches du groupe CGPE

est associée 4 un taux de conception élevée dans ce groupe comparée au deuxiéme groupe (CE).

Les caractéristiques du follicule ovulatoire & été étudiée, I'intervalle entre |'émergence &
I'ovulation est de 12 jours dans le groupe CE comparéé a 8 — 10 jours chez les vaches du
groupe CGP_E. La persistance du foilicule dominant est associée a une réduction du taux de
conception (Mihm et al., 1994 ; Revah et Bulter., 1996 ; Savio et al., 1993 ; Stock et Fortune,
1993). Cependant un autre facteur augmente le taux de conception chez les vaches du groupe

CGPE, c’est que la GnRH élimine le développement du follicule dominant (Xu et al., 2000b).
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En conclusion dans cette méme étude, la GnRH utilisée dans le premier programime
(CGPE) induit Povulation du follicule dominant et 1’émergence d’une nouvelle vague
folliculaire, d’une part.,et d’autre part it augmente la concentration de progestérone quatre jours
aprés le traitement ; par conséquent, une augmentation du taux de conception des vaches
traitées avec le premier programme (CGPE) par rapport au deuxiéme programme (CE) (Xu et
al., 2000b).

2- La Gonadolibérine :

La GnRH est un décapeptide ayant la séquence d’acides amings : pyro-glutamate — histidine
— tryptophane — sérine — tyrosine — glycine ~ leucine — arginine — profine — g{vciné - NH;
(Twagiramungu., 1997). Dans la littérature, les termes analogues et/ou agonistes de ta GnRH
sont utilisés indistinctement. En effet, ces produits commerciaux ont une analogie de strucfure
et d’effets biologiqués avec la GnRH et s’attachent au méme site récepteur que la GnRH,
naturelle hypothalamique.

Dans le commerce, les analogues/agonistes de la GnRH disponibles ont pour origine le
rempl:'icement de la glycine aux positions 6 et 10 par un D-amino-acide a ka position 6 et/ou un
groupe N-éthylamide 2 Ia position 10 (Chenault et al., 1990 ; Thatcher et al., 1993).  Les
analogues les plus fréquemment rencontrés sont

la gonadoreline (ou GnRH native), connue sous les noms commerciaux de Cystorelin
(ND) (« gonadorelin diacétate téirahydrate » ; Sanaofi Animal health, Overland park, KS), de
Factrel (ND) (« gonadorelin hydrochloride Fort dodge laboratories, Fort Dodge» ;, 1A) et de
Fertagyl (ND) (Intervet laboratories Ltd ; camdridge, UK) .

L’acétate de Fertireline (groupe éthylamide a la position 10 Iertirelin acelate)
commercialisé par Ovulyse (Takeda chomical industries, Ltd., Osaka, Japon); ainsi que la
busereline ([[>-Ser (but)®, Pro’ | — GnRH-éthylamide ; Receptal (ND), Hoechst AG, Frankfurt,
Allemagne). A cette liste, il faut ajouter Deslorelin (ND) de la compagnie peptide technology
(Sydney, Australia). La force d’un agoniste de la GnRH dépend de son affinité pour le
récepteur ainsi que de sa capacité & se lier au récepleur plus longtemps et a résister a la
dégradation enzymatique {Twgiramungu , 1997).

2-1 Effets biologiques :

De nombreuses études préliminaires ont permis de mieux comprendre le rdle potentiel de
la gonadolibérine (GnRH). En effet, 'effet de la GnRH est indirect, il induit 1a libération de LH
et de FSH (Chenault et al., 1990). Ces deux gonaqo_tropines agissent sur deux structures dans

I’ovaire & savoir le corps jaune (CJ) et le follicule (Thatcher et al., 1993).
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2-1-1 Sur le corps jaune :

L’injection d’un analogue de GnRH (10 mg de buséréline) au cours du dioestrus (9-12
jours du cycle) entraine une augmentation de la concentration plasmatique de progestérone, un
retard de régression du corps jaune cyclique et par conséquence un allongement du cycle oestral
jusqu'a 26jours (Milvae et al., 1984). En fait, I'effet de Ja GnRH sur la concentration de
progestérone demeure contradictoire ; certaines études rapportant une augmentation a trés court
terme (en quelques minutes de la concentration plasmatique de progestérone (Pi) suite a une
injection d’un agoniste de GnRH (Zolman et al., 1974 ; Macmillan et al., 1985b ; Rettmer et al.,
1992). D’autres études concluent 4 une augmentation de P, a long terme (aprés 6 a 7 jours)
causée par I'injection d’un agoniste de GnRH (Mee et al., 1993 ; Stevenson al., 1993). L’effet a
court terme serait attribué 4 la sécrétion des petites cellules lutéales induites par le traitement
de GnRH, tandis que I'effet & long terme serait dii & la sécrétion des grandes cellules lutéales
issues de la transformation des petites cellules lutéales sur action de la LH, induite par le

traitement de GnRH (Niswender et al., 1985b ; Hanzel et al., 1991).

Cependant, il y a des études qui ne rapportent pas de changement dans la concentration de
P4 suite au traitement avec un agoniste de GnRH (Guilbault et al., 1990 ; Twagiramungu et al.,
1995b). Enfin d’autres travaux font état d’une diminution des niveaux plasmatiques de P4
durant le cycle oestral apreés le traitement avec un agoniste de GnRH au jour 2 du cycle (Ford et
Stromshak., 1978 ; Rodger et Stormshak, 1986). Mee et al, (1993) montrent que
Padministration de la GnRH (100 mg) a I"oestrus accélére la différenciation du corps jaune
(augmentation de la proportion des grandes cellules lutéales) et entraine une altération de la
fonction lutéale (élévation plus rapide et plus marquée de la progestéronémie chez les animaux

traités que chez les témoins).

2-1-2 Sur le follicule :

Durant la phase folliculaire, la GnRH libérée sous forme de pulsations va stimuler le

relachement pulsatile de la LH, 'augmentation de la fréquence des pulsations de LI culmine
par une décharge pré-ovulatoire (pic de LH) qui provoque l'ovulation du follicule pré
ovulatoire. D’autre part, la GnRH induit aussi la synthése de FSH qui va contribuer a stimuler

la croissance des follicules (Twagiramungu et al., 1997).
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Le traitement avec la busereline (un agoniste de GnRH) modifie la distribution de la
population folliculaire en induisant une augmentation du follicule «nuageux » dans les classes
folliculaires de 4 a 9 mm et en diminuant le diamétre du gros follicule (> 9 mm) avant 3 jours
{Guilbault et al., 1990 ; Macmillan et Thatcher., 1991).

L’apparition de ces follicules « nuageux » a été associée a la lutéinisation et/ou Patrésie
observée aprés traitement avec la LH (Macnatty et al., 1991). Celte augmentation de la
population des follicules, associée a une nouvelle vague de croissance folliculaire, a été reliée a
la FSH induite immédiatement suite au traitement de GnRH et/ou par la FSH libérée
ultérieurement par la disparition du follicule dominant (Ko et al., 1991 ; Adams et al., 1992)
dont la présence est associée 4 la sécrétion de substances inhibitrices comme Pinhibine (Beard

et al., 1990 ; Guilbault et al., 1993).

La réponse du follicule dominant & un traitement de GnRH dépend de son stade de
développement au moment du traitement (Prescott et al., 1992 ; Silcox et al., 1993), selon ces
auteurs, ce traitement fait disparaitre le follicule dominant lorsque ce dernier se trouve en phase
de croissance mais n’altére pas sa dynamique vers I’atrésie lorsqu’il est en phase statique ou
quand il débute la phase de régression, en plus du stade de développement du follicule, la
périoae du cycle et la concentration de progestérone (P4 ) au moment de I'initiation du

traitement sont impliquées dans ce processus (Twagiramungu et al., 1994a).

En effet, la réponse en terme de décharge en LH induite par un traitement de GnRH est
inversement proportionnelle & la concentration de progestérone (P,) observée (Kesler et al.,
1978). Ceci expliquerait pourquoi de nombreuses études utilisant échographie ou
I'observation directe (Lofstdt et al, 1981 ; Macmillan et Thatcher, 1991) ou [Phistologie
(Twagiramungu et al, 1994b) rapportent que le traitement des vaches avec un agoniste de
GnRH induit des ovulations alors que Rettmer et al (1992) n’observent aucune ovulation aprés

I’administration de GnRH aux jours 11 & 13 du cycle oestral.

Enfin, 'un des résultats les plus importants de ces recherches & été démontrer que,
quelque soit [a condition physiologique de la vache (qu’il y ait une ovulation induite ou pas), un
nouveau follicule dominant émerge de la nouvelle vague de croissance folliculaire induite par
Padministration de GnRH et devient préovulatoire 3 a 4 jours plus tard (Twagiramungu al,,

1994a).
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2-2 Justifications physiologiques de son application au traitement de I'infécondité :

De nombreuses études préliminaires ont permis de mieux comprendre le rdle potentiel de
la gonadolibérine (GnRH) dans la pathogénie et le traitement de deux causes essentielles
responsables d’infertilité 4 savoir I’absence de [écondation d’une part et la mortalité
embryonnaire précoce d’autre part.

Sur te plan clinique, ces deux causes se traduisent par ce que les auteurs anglo-saxons ont
qualifiés de « repeat-breeding », ¢’est & dire 'absence de gestation aprés au moins deux
inséminations réalisées chez les animaux présentant des chaleurs réguliéres sans lésions

congénttales ou acquises cliniquement décelables du tractus génital (Hanzen et al., 1996).

2-2-1 Implications de Ia GnRH dans I’absence de fécondation :

Au cours de la phase pro-oestrale, fa GnRH stimule la libération de ’hormone FSH et par
son intermédiaire influence la croissance folliculaire mais également la formation de récepteurs
a ’hormone LH au niveau des cellules de la granulosa (Richards et al., 1976), pré-requis
indispensable 4 la formation ultérieure du corps jaune et a la synthése de progestérone (Hanzen
et al, 1996). La GnRH est impliquée directement dans le processus de I"ovulation puisqu’elle

est responsable du pic pré ovulatoire de I’hormone LLH (Karsh et al., 1992).

La GnRH 4 également une action indirecte sur I'ovulation et elle favorise en effet la
libération de I'acide arachidonique (Minegishi et Leung, 1985), précurseur des prostaglandines
dont Pimplication dans le processus de Povulation serait dii & I'activation des fibroblastes
assurant la transformation de la procollagénase en collagénase (Espey , 1980); I'absence de
fécondation 4 été imputée & une séquence hormonale anormale au cours de I'oestrus et se
traduirait par un allongement de la période oestrale (Albihin et al., 1991 ; 1991a ;Gustafson et

| al., 1986) et plus particuliérement de l'intervalie entre le début des chaleurs et I'ovulation (Lee

et al., 1991 ;Macmillan et al.,1986),

Il en résulterait une absence d’ovulation (Graden et al., 1986) ou une ovulation plus
tardive (Leidl et al, 1979) voire la lutéinisation précoce du follicule (LUF syndrome :
luteinized unruptured follicule syndrome), phénomeéne décrit chez la jument ; le processus peut

s’accompagner d’un trouble de la maturation ovocytaire (Petr et al., 1991 ; Tenabe et al., 1949),
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bien que cette derniére hypothése n’ait point é1¢ confirmée (Linares et al., 1980a ;. Maurer el

Echterkamp, 1985), i

Enfin a moyen terme, il en résulterait un manque de synchronisation entre l’embly()!n et le

|
milieu utérin, condition essentielle au maintien de la gestation (Albihn et al,1991b) et par
conséquent un retard du développement embryonnaire (Gustafsson et Pleon., 1986),

phénoméne plus fréguemment rencontré chez les « repeat-breeders » (Albihn et al., 1991c).

L’absence d’identification de réceptevrs i la GnRH au niveau ovarien (Brown et Reeves,
1983), donne & penser que son action est essentiellement due a "hormone LH, le nombre de
récepteur de cette hormone au niveau des cellules de la granulosa demeure relativement
constant jusqu’'au début de sa libération. Leur nombre augmente ensvite de maniére trés

importante jusqu’au moment de sa libération maximale (Ireland , 1987).

Au cours de cette période, I’androsténédione est convertie par une aromatase en oestradiol
dans le follicule pré ovulatoire, et le pic de LH inhibe la synthése d’oestradiol en bloguant
Iactivité de 'aromatase. Il s’ensuit une synthése accrue de progestérone (Dieleman et Kruip,
1984 ; Hanzen et al., 1988). La libération de la GnRH est soumise a 'influence de différents
facteurs environnementaux ou alimentaires. Ainsi, elle peut étre atténuée par les endorphines
(Brooks et al., 1986 ; Nett, 1984) libérées en réponse & divers stress tels qu’une hyperthermie
environnementale ; la présence d’un veau au pis ou un niveau de production laitiére élevé chez
un animal en croissance. L insuline & également été impliquée dans la libération de la FSH par

la GnRH (Britt et al., 1988),

Les vaches hautes productrices (9000 litres) présentent habitueilement 40 a 59 jours
post-partum un déficit énergétique s’accompagnant d’une hypo insulinémie (Butler et Smith,
1989 ; Smith et al, 1976). Il est donc possible de croire que I’administration de GnRH a des
animaux traversant une période i risque sur le plan de sa synthése ou de sa libération puisse

s’accompagner d’une augmentation du pourcentage de gestation (Hanzen et al., 1996).

Injectée en début ou en fin de phase oestrale a la dose de 100 meg, la GnRH induit dans
les deux heures suivantes une augmentation de 43 4 153% des concentrations de I’hormone LI
(Mee et al, 1990) ,Cette injection peut donc contribuer & mieux synchroniser le moment de
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Povulation par rapport au début des chaleurs (Lee et al, 1985) et a prévenir I’absence
d’ovulation (Coulson et al., 1980; Nakao et al, 1983) condition pathologique plus

fréquemment rencontrée chez les « repeat-breeders » (Dekruif et al., 1978).

En effet, les animaux «repeat-breeders » ont un intervalle entre le début des chaleurs et le
pic pré ovulation de LH, plus long et un pic de moindre importance que les génisses normales
(Gustafson et al., 1986). Cependant, une double insémination pratiquée a 12 heures d’intervalle
ne modifie pas de maniére significative le pourcentage de gestation (Stevenson et al., 1990).

L’hypothése de Pinduction avant ou aprés le pic pré ovulatoire de I’hormone LH au début
de la phase oestrale d’un second pic de LH n’est pas a exclure (Stevenson et al., 1984), méme si
cette seconde libération est habituellement plus faible (Lucy et Stevenson, 1986 ; Rosenberg et

al., 1991).

La raison de cette libération importante doit éire cherchée dans la diminution de la
production de [Icestradiol 17B habituellement, constatée aprés le pic pré ovulatoire de LH
{Dielman et al., 1983 ; Treland el al., 1984) ou dans un état réfractaire de I’hypothése (Kesner et
al., 1981). 1l appparait donc que le choix du moment optimal de Finséminatton par rapport a
I"injection de GnRH nécessite des investigations complémentaires mais aussi le cas écheant une
intensification de la fréquence des périodes de détection des chaleurs de la part de I'éleveur

(Hanzen et al., 1996).

2-2-2 Implications de 1a GnRH dans la prévention de la mortalité embrvonnaire ;

Le maintien de la gestation résulte d’un double mécanisme, lutéotrope d’une part et
antilutéolytique d’autre part (Humblot et al., 1991 ; Thatcher et al., 1989). L.a présence d’une ‘
progestéronémie plus élevée chez les antmaux gestants que chez les animaux non gestants au
cours des premiers jours suivant I'insémination (Erb et al., 1976 ; Fonseca et al, 1983
Henrickx et al, 1971 ; Lamming et al, 1989 ; Lee et al, 1985, Linares et al., 1982,
Lukaskewska et al., 1980 ; Maurer et Echterkamp, 1985} plaide en faveur d’un effet lutéotrope
de I’embryon.

L’effet lutéotrope de V"embryon serait médié par la prostaglandine E2 {(PGE2) ou par le
« plateted activating factor » (PAF) (Hansel et al., 1989). '

L’activité antilutéolytique exercée par fe conceptus (embryons et ses enveloppes)
a est imputée a une trophoblastine (BTP! : Bovine Trophoblast Protein 1), synthétisée vers le
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15°™ jour de gestation environ (Getsert et al., 1988) et dont I'effet ne se manifeste chez la
vache qu’entre le 16"™ et le 20°™ jour de gestation.’

Divers mécanismes ont €té avancés pour expliquer |'effet potentiel de la GnRH sur le maintien
de la gestation, le premier d’entre eux serait un effet lutéotropique induisant en phase dioestrale
au cours des 15 minutes et pendant 4 heures environ une libération accrue des hormones LH et
FSH (Rettmer et al., 1992).

Pinjection de GnRH entraine une stimulation de la synthése de progestérone (Foster
et al., 1980 ; Hansel et al., 1967 ; Kittolk et al., 1973 ; Lee et al., 1985 ; MacMillan et al,,
1985a ; Retmer et al., 1992 ; Thompson et al., 1980 ; Zolman et al., 1974).

Ce type de réponse est dépendant de [a dose injectée (Chenault, 1990}, La réponse a
court terme serait imputable & la stimulation des petites cellules lutéales (SLC : Small Luteal
Cell) renfermant la majorité¢ des récepteurs & ’hormone LH (Farin et al., 1988, 1989

Niswender et al., 1985).

La réponse a long terme s’expliquerait par la transformation sous I’effet de 1a LH des
petites cellules tutéales en grandes cellules lutéales dont le niveau de sécrétion est plus élevé
(Farin et al.,, 1988 ; Niswender et al., 1985). I est également possible que I'augmentation de la
progestéronémie puisse résulter de la lutéintsation des [ollicules présents sur Povaire ainsi
vqu’en témoignent les changements histologiques (Schwar et al, 1984) ou échographiques

{Rettmer et al., 1992).

L’effet lutéotrope pourrait également se manifester a moyen terme aprés I'injection de la
GnRH en phase oestrale. Cet effet a été imputé a ’augmentation induite par Pinjection de la
GnRIH de I'hormone LLH qui orienterait davantage la formation des grandes que des petites
cellules lutéales, les premiéres étant moins sensibles a 'effet lutéolytique de la prostaglandine
F2o que les secondes (Rethmer et al., 1992). Le second mécanisme serait un effet
luiéqprotecteur qui rendrait le corps jaune insensible a I'action des facteurs [utéolytiques.
L’injection de GnRH une heure environ avant celle d’une prostaglandine retarde 1a chute de la
progestérone et la régression du corps jaune, de méme qu’il augmente le délai nécessaire i fa

réapparition d’un oestrus (Macmillan et al., 1985b).

Le troisiéme mécanisme impliquerait un effet antilutéolytique meédié par une action sur la
dynamique de la croissance folliculaire (Rettmer et al., 1992 ; Thaicher et al., 1989). Des études
histologiques ont en effet démontré qu’entre le 17°™ et le 34°™ jour, la gestation s’accompagne
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d’un recrutement plus important de folficules de taille comprise entre 0,67 et 0,68 mm vers des
follicules de taille comprise entre 0,68 et 3,67 mm tout en limitant leur développement ultérieur
(Guilbault et al., 1986). Chez I'animal non gestant, les follicules non ovulatoires présents au

cours de la phase dioestrale sont impliqués dans le mécanisme de la lutéolyse.

En effet, la cautérisation des follicules entre le 9°™ et 15™ jour du cycle en augmente la
durée et retarde le moment de la lutéolyse (Hughes et al., 1987 ; Villa_goddy et al., 1985). Par
ailleurs, cette manipulation entraine une réduction de la concentration de I'oestradiol dans a

veine utéro-ovarienne {Fogwell et al., 1985).

L’action des follicules non ovulatoires est mediée par I’oestradiol qu’ils secrétent .Cette
hormone participe indirectement via la synthése de récepteurs endométriaux a I’ocytocine 3 la
formation de prostaglandine (Mccracken et al., 1984) dont la synthése est stimulée par

’ocytocine d’origine lutéale .

Une réduction de la synthése d’oestradiol par I’ovaire au cours des 8 a 12 jours suivant
Iinjection de GnRH a été démontrée (Rettmer et al., 1992) et serait imputable a la lutéinisation
des follicules (Ireland et al., 1982, Macmillan et al,, 1991 ; Schwartz et al., 1984) ou a

I"induction d’une ovulation (Berchtold et al_, 1978 ; Macmillan et al, 1991 );

2-3 Domaines d’applications cliniques :

L’utilisation de la GnRH dans la maitrise de I’activité ovarienne de la vache a fait I’objet
de nombreux travaux dont les résultats sont parfois contradictoires (Leslie, 1983 ; Thacher et

al, 1993).

2-3-1 Applications aux traitements de I’ancestrus du post-partum @

Le recours a la GnRH vise a induire aussi rapidement que possible, ¢’est 4 dire dés la deuxiéme
semaine apres le vélage une reprise et le maintien d’une activité ovarienne aussi normale que
possible pour obtenir une augmentation de la fertilité¢ lors de I'insémination ultérieurement
effectuée (Thatcher et al., 1973). Du point de vue physiologique, la GnRH est présente dés les
premiers jours de la période post-partum (Clarke, 1987), tout comme la LH et fa FSH
(Lamming et al., 1981, Findaly et Clark, 1987).
Pour Nett (1987) et Roche et al (1981), ¢’est I’axe hypothalamo-hypophysaire qui ne
répond pas au feedback des stéroides (oestradiol et progestérone) mais pour Smith et al (1983),
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c’est plutdt Phypophyse dont la seuil de sensibilité est tel qu’il ne répond pas a la GnRI pour
libérer des quantités indispensables de LH. La conlﬁrma'tion en est donnée par Nett et al
(1987) : la concentration de GnRH ne change pas durant la période post-partum, mais les
récepteurs de GnRH et d’cestradiol augmentant dans les premiers 15 jours suivant la mise-bas.

Cette réponse a la GnRH n’est pas compléte avant 15-16 jours post-partum (Irvin et
al., 1981), et ne devient compléte qu’avec la reprise de I"activité ovarienne normale, a partir de
20 jours (Webb et al., 1977). Avant cette période, i’axe neuro-endoerinien est encore sous le
coup de la désensibilisation provoquée au cours de la gestation, par de trés fortes concentrations
d’oestradiol et surtout de progestérone (Nett, 1987),

Les centres hypothalamiques ne répondant pas encore au feedback positif de
I’oestradiol (Williams., 1990), pour Britt. ,1975 ; Riley et al .,1981), la GnRH induit la reprise
de Pactivité ovarienne, mais les corps [utéales (CL) formés ont une durée de vie courte et la
cyclicité normale ne s’en suit pas (Twagiramungu et al., 1997).

Les essais cliniques relatifs a I'effet d’une administration de GnRH 7 a 34 jours
aprés le vélage associée ou non i une injection de prostaglandine 9 a 14 jours plus tard
(Benmered et Stevenson, 1986 ; Etherington et al, 1984 ; Richardson et al., 1983) se sont
révélés peu concluants. lls se sont traduits par une réduction (Aboul-ela et al, 1986,
Archbladet al., 1990 ; Benmerad et Stevenson., 1986 ; Nash et al., 1980) ou un aliongement
(Etheringtonet al., 1984 ; Stevenson et al,, 1988) de I'intervalle entre le vélage et 'insémination

fécondante.

De semblables effets n’ont pas été constatés par d’autres auteurs (Britt et al., 1977 ; Lee
et al., 1983). Certaines publications ont fait état d¢’une absence d’effet sur la fertilité¢ (Cavesany
et al., 1985 ; Richardson et al., 1983) et d’une réduction de I'intervalie entre le véiage et fa

- premiére chaleur (Hanzen et al ., 1996)

L administration de GnRH a des vaches acycliques (23 & 35 jours post-partum) a
induit la reprise de la cyclicité, tel que déterminé par "ovulation suivie de la formation d’un
nouveau corps lutéal (CL) et I’augmentation de la concentration plasmatique de la progestérone
(Twagiramungu et al., 1995b).

D’autre études montrent que lors de 1’anoestrus vrai (confirmé par dosage de la
progestérone plasmatique), deux injections de GnRH (0,5 mg) a 10 jours d’intervalle, a partir
de 70 jours post-partum, permet de raccourcir de fagon significative Uintervalle vélage,
premiére insémination (1A) par rapport 4 des animaux témoins ne recevant aucun traitement
(respectivement 88 + 9 et 101 +21 jours) (Humblot et Thibier, 1980).
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D’une maniére générale, il semble bien que les effets positifs de ces traitements sur les
performances de reproduction soient plus marqués chez les vaches a problémes que chez les
autres (Hanzen et al., 1996). L’injection de GnRH reduirait la fréquence des kystes (Britt et al ,
1977 ; Britt et al., 1974) et des anoestrus du post-partum (Benmerad et al., 1986 ; Britt et al.,
1974).

2-3-2 Traitement lors de I’oestrus :

Dans une études méta-analytique de 27 articles publiés, Morgan et Lean (1993) indiquant
que I’administration de GnRH ou d’un analogue le jour de U'insémination artificielle (ou juste
avant I’oestrus) permettrait d’augmenter globalement le taux de gestation d’environ 12,5% chez

des vaches normales et d’environ 22,5% chez des vaches repeat-breeders (Hanzen et al , 1996).

Cependant, cette valeur recouvre des résultats trés variables, la fertilité étant parfois
plus faible chez les animaux traités que chez les témoins. Ainsi, e méme traitement (100 mcg)
de GnRH par voie intramusculaire) réalisé juste avant ou au moment de U'insémination chez
585 vaches repeat-breeders n’a pas permis a Archbld et al (1993) d’obtenir une meilleure

fertilité que chez les animaux témoins.

2-3-3 Traitesnent au cours du dioestrus ;

L’administration de GnRH en milieu de phase lutéale, c’est & dire 11 4 14 jours aprés
I'insémination artificielle, n’augmenterait pas de fagon significative le taux de gestation. En
fait, une fois de plus, le résultats sont divers. Ainsi, Sheldon et Dobson (1993), dans une étude
portant 1619 femelles appartenant a 19 troupeaux, observent globalement une amélioration du

- taux de gestation chez les animaux traités par rapport aux témoins (60% vs 50,6%) ; mais en
fait, les résultats varient considérablement en fonction des troupeaux, I'amélioration de la
fertilité pouvant atteindre 30% dans certains, alors que le taux de gestation est diminué de plus
de 20% dans d’autres. De méme, I'administration de GnRH aprés transfert d’embryon

n’améliore pas le taux de gestation (Thatcher et al., 1993).
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2-3-4 Application aux traitements de synchronisation des chaleurs :
Un traitement associant la GnRH et la PGF2-alpha a €té proposé afin d’induire et/ou de

synchroniser tes chaleurs chez des vaches laitiéres (Benmerad et Stevenson, 1986 ; Pursely et
al., 1995) ou allaitantes (Twagiramungu et al., 1994).

A n’importe quel stade de cycle oestral, le traitement avec la GnRH élimine les gros
follicules provoquant feur atrésie ou leur ovulation, permettant ainsi le développement d’une
nouvelle vague folliculaire dans les 3 a 4 jours aprés traitement. L’admimstration de PGF2-
alpha 7 jours aprés celle de la GnRH est nécessaire a "ovulation du follicule dominant en

provoquant la lyse d’un éventuel corps jaune (T'wagiramungu et al., 1995).

Une forte proportion des vaches traitées avec la GnRH (56 a 76%) sont détectées en
oestrus entre 24 et 72 heures suivant 'injection de la PGF2-alpha (PGF) (Twagiramungu et al.,
1992 b,c). C’est avec ces résultats que la stratégie de réaliser 'insémination artificielle (JA) ) a
temps fixe & été développée. Le taux de gestation des vaches inséminées deux fois (a 48 et 60h
aprés PGF) sans détec?ion préalable de I’oestrus a été inférieur a celui des vaches inséminées
sur détection de P’ oestrus (38 vs 54% ) ; (Zeroual, 1994).

En utilisant des taureaux de robes différentes, ces auteurs ont montré aussi que les
taux de gestation et de vélage a la premiére IA étaient identiques a ceux de la deuxicme 1A. Par
conséquent, la précision de Vintervalle PGF- oestrus n’était pas suffisante pour envisager une
seule 1A 4 temps fixe. D’ot I'idée du protocole GnRH — PGF -~ GnRH dans lequel une
deuxiéme dose de GnRH est données aprés PGF pour induire la décharge de LH et pouvoir

ainsi synchroniser les ovulations (Twagiramungu et al., 1997).

3-GnRH - PGF -- GnRH : Perspectives d’insémination i temps fixe :

3-1- Historique et principe du protocole :
Des recherches récentes (Britt et al., 1998 ; Burke et al., 1996 ; Momcilovic et al., 1998 ;
Pursley et al., 1997 ; Pursley et al, 1995 ; Schmitt et al,, 1998 ; Willtbank et al,, 1998) ont

développées un nouveau protocole de synchronisation des chaleurs chez la vache laitiére, en
utilisant la GnRH et la PG suivi d’une insémination a temps fixe {Ovsynch / TAI) (TAl : Timed

Artificiel insemination},
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Le principe de ce protocole {Ovsynch) est le suivant :

e Le 17 jour, une injection de GnRH est faite 4 n'importe quel moment du cycle pour
provoquer I'ovulation ou la lutéinisation des gros follicules présents dans |'ovaire au moment
du traitement et de synchroniser e recrutement d’une nouvelle vague folliculaire (Thatcher et
al., 1993 ; Macmillan et Thatcher, 1991),

e 6-7 jours aprés I'injection de GnRH, une administration de PG est faite ; cette dose
tutéolytique de PGF induit la régression du corps jaune et permet donc une maturation finale du
follicule dominant synchronisé (Schmitt et al., 1996),

e 48 heures aprés I'injection de PGF, une seconde injection de GnRH est utilisée pour

induire I’ovulation du follicule dominant sélectionné( cl.figure 09 et 10 ).

a. Intervention en début de ph;lsé folliculaire | |

+

J0 , "7 I 9

Figure 09 : L’initiation du protocole Ovsynch au début de vague folliculaire chez la vache

( D’aprés Ennuyer, 2000).
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b. Intervention en fin de phase folliculaire

' GnRH l _ l?gFZaII

Figure 10 : Initiation du protocole Ovsynch en {in de phase folliculaire chez la vache

{ D’aprés Ennuyer, 2000),

Ce protocole synchronise {"ovulation dans une période de 8 heures (de 24 a 32 heures)(28
heures) aprés la seconde injection de GnRH ( Pursley et al 1995.;Bartolome et al., 2000},
L’1.A est faite 16 & 24 heures aprés la deuxiéme injection de GnRH (Moreira et al., 2000}.

En éliminant le besoin de détection de I'oestrus sur une période de 5-7 jours, et en
synchronisant les vagues de croissance folliculaire et la détection d’un follicule dominant de
méme que son ovulation, I'utilisation de ce protocole élimine également le besoin de détection
de I'oestrus aprés la lutéolyse.

> ailleurs Ja deuxiéme injection de GnRH inhibe la manifestation d’oestrus des animaux
et aurait un effet sur le maintien de la gestation, et donc sur le réduction de la mortalité

embryonnaire précoce (Twagiramungu, 1997).
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Cependant il existe des variations dans les performances de reproduction aprés insémination
sur des périodes de 0 & 32 heures aprés la deuxiéme injection de GnRH (cf.tableau 05} .

Performances de reproduction chez les vaches laitidres inséminées a

Tableau 05

différentes périodes aprés la deuxiéme injection de GnRH (Pursley et al. , 1998)

LA parrapportala | O 8 16 24 32
2°™ injection de heures |heures |heures heures heures Total
GnRH '
Nombre (n) 149 148 149 143 143 732
Taux de conception |37 41 45 4] 32 39
(%) (PR/AT)
% de mortalité Okon 2] 21 21 32 22
Embryonnaire
{pregnancy loss)
Taux de mise bas |31 3 33 29 204+ 29
(%)
Rapport (%) 61 :394945:55 |54 :46 54 :46 65 :35 55:45
Femelle/méle

Effet traitement (P< 0.01)

*- (P< 0.005)

**%- (P<0.10)

+- Différence (P< 0.05) quand elle est comparée avec le rapport (F :M .46 :54)

Dans cette étude, le pourcentage de mortalité embryonnaire était faible (9 %) ou I'insémination
est faite 24 a 32 heures avant Vovulation ( O heures ) en comparant aux autres groupes.Ces
résultats sont similaires 4 d’autres études faites (Broadway et al.,1975). D’autres résuliats ne

montrent aucune différence entre une insémination faite 4 ¢ heures vs 24 heures aprés la

seconde injection de GnRH (Vasconcelos et al ., 1997).

Les résultats de cette étude ont été imputés au mécanisme physiologique ou affectent
directement I'ovocyte et par conséquent le développement embryonnatre. La semence est
introduite dans 'utérus & 28 heures ou juste avant ’ovulation, et le taux de gestation (PR/AI)
était similaire dans ce cas, L'age de I’ovocyte au moment de la fécondation affecte le taux de

gestation (PR/AI) et le pourcentage de mortalité embryonnaire (Pursley et al |1998),

Le groupe ou I'insémination est faite 32 heures aprés Pinjection de GnRH montre un faible

taux de gestation et un taux élevé de mortalité embryonnaire, de méme, d’autres ¢tudes faites
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chez la jument montrent que les mortalités embryonnaires étaient plus élevées chez les

femnelles inséminées aprés ovulation gu’avant ovulation (Woods et al,1990).

Huit heures sont nécessaires aux spermatozoides pour acqueérir la capacité de fécondation
(Hunther et al ,,1983).Quant au groupe ou I'insémination a été faite & 32 heures (0 a 8 heures
aprés ovulation ), 'ovocyte a été 8 a 16 heures d’dge au moment de la fécondation | Ce fait
est considéré comme un facteur responsable du faible taux de gestation avec un taux élevé de
mortalités embryonnaires, par conire dans les autres groupes, I'dge de I'ovocyte était
inférieur a 8 heures (< 8 heures) au moment de fécondation,et constitue la principale cause de
la réduction des mortalités embryonnaires dans le groupe ou I'insémination était faite au

méme moment que I'injection de GaRH ( 0 heures) .(Pursley et al ., 1998).

L’dge du spermatozoide et de ’ovocyte jouent un rdle dans le rapport femelle : mile (sex
ratio). Un rapport trés élevé de femelles ont été obtenus aprés insémination au méme moment
de la montée de la pulsatilité de LH {groupe 0 heures :24 a 32 heures avant I’ovulation } et 32

heures aprés la montée de LH (groupe 32 heures :0 a8 heures aprés ovulation ) .

Une différence phénotypique existe entre le sperme qui porte le chromosome X ou Y,
cette différence se situe dans ta charge de la membrane plasmique,la densité, la morphologie
( téte et noyau ) et la motilité. Le degré de motilité est mesuré selon la viscosité (effective
villosity) ,cette derniére étant plus grande dans les spermes portant le chromosome X que Y

(Johnson ,1995 ;Windsor et al .,1993)

Des études faites chez les vaches (Ballinger 1970 ;Foote.,1993) ont montré qu’il n’existe
-aucune relation entre le moment d’insémination et le rapport de sexe ( femelle :Mile) ; En
revanche, d’autres études suggérent qu’il existe une relation dans le rapport femelle :Male {
Pearl, 1913 ;Wehner et al.,1997). Selon (Gurerroro,R.,1974; Hart. et al,, 1949 ; Hedricks et
al., 1990 ; Pratt et al., 1987 ; Verme et al, 1981). L’insémination faite environ 1 jours (>ou =1
js) avant I'ovulation donne plus de femelles par rapport une insémination faite au moment
d’ovulation et qui donne plus de miles. (Sapp et al ,1992).

En conclusion, selon Pursley et al., 1998, le temps optimal de Pinsémination artificielle n’est
pas clairement démontré et cela nécessite d’autres investigations, car dans cette méme étude
le taux de gestation était similaire dans les quatre groupes qui ont €1é insémings entre O et 24

heures aprés la 2™ injection de GnRH, cependant I’insémination aprés 1’ovulation donne un
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faible taux de conception (PR/AI)} et de mise bas ainsi qu’un taux élevé de mortalités
embryonnaires.
3-2-Facteurs de variation liée au traitement :

3-2-1- Facteurs de variation liée a I’animal
3-2-1-1-Cyclicité avant traitement :

La plupart des auteurs s’accordent i reconnaitre que le taux de fertilité aprés traitement sont
plus faibles chez les femelles préalablement en anoestrus que chez les femelles préalablement
cyclées {mesurés par 2 dosages de la progestéronémie & 10 jours d’intervalle) ( Thibier, 1976,
Chupin, 1977)

Les performances de reproduction sont présentée dans le tableau 06 ,aprés différent
traitement ;Ovsynch,PGF2-alpha+Ovsynch et deux injection de PGF2-alpha a 12 jours
d’intervalle La cyclicité a été évaluée a J-10 avant I'insémination (par prise de sahg et

dosage de la progestérone } .

Tableau 06 : taux de gestation ( J 28 et J 38 a J 58 ) des vaches laitiéres dans différents
traitements (Cartmill et al,,2001)

Diagnostic de | Cyclicité Traitement Total
gestation OVSYNCH ]PG+0vs | 2PG 12
% (n)
al2s Non 22 (37) 33(47) 20 (44) 26" (128)
Oui 36 (189) 43 (186) 37 (197) 39 (572)
4038-158 [Non 19 (379 23 (47) 9 (44) 17° (128)
Oui 26 (189) 33 (186) 27 (197) 29 (572)

* Différence (P<0,001) par rapport aux vaches cyclées .

La survie de I'embryon dans ces traitements n’est pas différente mais elle est de 76 % pour les
vaches cyclées et 67 % pour les vaches non cyclées. Cependant, les vaches cyclées du groupe
(PGHOVS) et 2 PGF ai2 jours d’intervalle, ainsi que les vaches non cyclées du groupe

OVSNCH ont une grande viabilité d’embryon par rapport au vache non cyclées.

Contrairement,le taux de viabilité des embryons chez les vaches non cyclées du groupe
2PG12 est de 44 % comparées & 74 % chez les vaches cyclées du méme groupe. Ces résultats
indiquent que la premiére injection de GnRH dans les deux autres groupes OVSYNCH et
PG+OVS )a été bénéfique pour les vaches non cyclées (Cartmill et at,2001)
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D’autres études montrent qu’il n’existe aucune différence dans le taux de conception
entre les vaches cyclées et non cyclées ( anoestrus) (Cordoba et Fricke, 2001 ).
Le tableau montre le taux de conception dans chaque lot de traitement (OVSNCH vs
PG+OVS) chez les femelles cyclique et non cyclique.
Tableau 07 :Taux de conception aprés deux traitement (OVSYNCH vs PGF+OVS)
et insémination a temps fixe (Timed Artificiel Insemination TAI )( Cordoba et Fricke, 2001} ;

Statut reproductive *
CYCLEES - ANOESTRUS
% ( nb/nb) % ( nb/nb )
OVSNCH 47,2 (17/36) 35,7 (5/47)
PGF+OVS 44,4 (16/36) 25,0 (4/16)
Taux de 458 (33/72) 30,0 (9730)
Conception

* Pour chaque résultat ,aucune différence statistique: entre les groupes n’est détectées par le
test Chi-deux.

3-2-1-2-Jour du cycle au moment du traitement :

Selon Pursley et al.,(1995), le protocole Qvsynch peut s’initier 4 n’importe quel moment du
cycle et synchronise le développement folliculaire,la régression du corps jaune et le temps

d’ovulation apreés la seconde injection de GnRH .

Cependant I'initiation du protocole Ovsynch entre le jour 5 et 9 du cycle augmente le
taux de synchronisation et de conception comparée a d’autres stades du cycle (Vasconcelos et
al., 1999). L’ovulation se produit entre 24 et 34 heures aprés la deuxiéme injection de GnRH
(Pursley et al., 1995 ;Vasconcelos et al ., 1999)

Ces résultats comparés a d’autres travaux faits aprés utilisation d’un systéme
- d’observation des chaleurs (Heat Watch System ;DDx Inc.Denver,CO ). Dans ces mémes
travaux, I’ovulation se produit 28 + 5 heures apres le début des chaleurs (Walkers et al .,
1996). Chez les vaches, laitiéres Putilisation du protocole Ovsynch au début (//-/4) et a la
fin du cycle ( J f/7-J 2/ ) donne un faible taux de conception aprés insémination (TAI)
comparée 4 celles ou le protocole est initié de /5 a./9 du cycle ( Vasconcelos et al ., 1999 ).

Davantage, les vaches dans la premiéres moitié du cycle cestral (.J/ @ .//2 ) montrent un
taux é€levé de synchronisation en réponse au protbcole Ovsynch par rapport aux vaches de la

seconde moitié du cycle (J13 a J21) { Vasconcelos et al ., 1999 ).
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Dans une étude similaire chez des génisses laitiéres, I'initiation d ‘Ovsynch au début et a la
moitié de la phase lutéale du cycle (J5 @ J/0) a donné un taux de gestation optimal comparé a

d’autres stades du cycle (Moreira et al . ,2000).

C’est ainsi que la stratégie de pfésynchronisation des vaches a é1¢ faite ; d’aprés
Cordoba et Fricke (2001), Padministration d’une dose [utéolytique de PGF2-alpha a
n’importe quel moment du cycle douze jours avant le début du protocole Ovsynch, induit la
régression du corps jaune et augmente le pourcentage des vaches qui sont entre JS et J9 du
cycle au moment ot Ovsynch est initiée et réduit les proportion des vaches au début (J/ a ./5)

ou a la fin du cycle (J10 a.J15) .

Il a été rapporté que I'injection de PGF'Z-alpha 12 jours avant Vinitiation d’Ovsynch

améliorent le taux de conception des vaches laitieres (Cartmill et al.,2000).

3-2-1-3-Stade physiologique des femelles au moment du traitement (stade de lactation) :

Le jour du post partum ou la synchronisation débute influence sur les performances de
reproduction ;en effet, une étude faite par Pursley et al.,(1995),montre que les vaches a plus
de 76 jours post partum ont un taux de gestation plus grand par rapport aux vaches de 60 a 75
jours post partum dans deux traitements différents (Ovsynch et PGF2-alpha)(41 % vs 31,1
%). Les performances de reproduction sont représentées dans le tableau 07.

Tableau 08a : Influence du stade de lactation sur le taux de gestation chez la vache laitiére

aprés un traitement par la PGF2-alpha (témoin) ou synchronisation d’ovulation {Ovsynch) *

Pursley et al.(1995).
Stade Taux de gestation
.| de lactation Témoin(PGF2 a) | Ovsynch Total
%
39,4 (n=33) 26,0 (n=50) 31,3 (n=83)

- 60 —75 jours

- 0 76 jours 38,8 (n=121) 43,4 ( n=106) 41,0 (n=227)

wa 0,88 0,04 0,12

*. Aucune différence entre les traitements

D’autres résultats montent que le stade de lactation influe sur les performances de

reproduction ; En effet, avant ou au 75 éme jour de lactation, le taux de gestation a éteé plus
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grand chez des vaches inséminées aprés utilisation du protocole Ovsynch par rapport a une
insémination faite sur chaleur naturelles (témoins ) { 55,2 vs 39,1 :P= 0,057 ) ( cF.tableau
08b). '
Le taux de gestation entre le 76 et 120 jours de lactation chez les deux groupes
(Ovsynch vs témoins ) était significativement plus grand (52,3 vs 34,5 : ’< 0,05 ),cependant
aucune différence significative n’a été observée entre les 02 Jots pour les animaux a plus de

121 jours de lactation (P>0,05 ).

Tableau 08b : Stade de lactation et son influence sur le taux de gestation chez les vaches
inséminées sur chaleur naturelle (témoin) ou aprés utilisation d’Ovsynch (Shan-Nan Lee
,1999).

Stade de | Taux de gestation
Lactation Chaleur naturelle ~ Ovsynch Total P
% | (W | (% | (W | (%] (w
075 Ir 39,1 87 55.2 58 454 145 | 0,057
76-120 Jr | 345 55 523 155 47.6 210 0,024
0121 Jr 27,3 H 439 41 40,4 52 0,318
Total 36,6 153 51,6 254 459 407

3-2-1 -4-Parit'é {multipare-primipare) :

Pursley et al.,(1997) rapportent que le taux de gestation (PR/AI) aprés utilisation des deux
méthodes de synchronisation ( Ovsynch et PGF2-alpha) était deux fois plus grand chez les
génisses que les vaches (74.4 vs 38,9 : : P< 0,01 ).(cf. tablean 09). Cette différence a été
imputée a des facteurs de variation tel que la lactation, parité, Page et la nutrition (Lee et
al., 1983 ;Butl_er et al .,1989) qui influencent la qualité des ovocytes et le milieu utérin et par
conséquence réduit la fertilite.

Tableau 09 :Taux de gestation chez les vaches et génisse aprés traitement par PGF2a (lot

témoins Jou synchronisation d’ovulation (Ovsynch ) ( Pursley et al.,1997)

Taux de gestation
Témoins Ovsynch P
% %
Vache 38,9 (n=154) 37,8 (n=156) > 0,10
Génisse 74.4 (n=78) 35,1 (n=77) < 0,01
P < 0,01 > 0,10
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3-2-2-Facteurs de variation liée a ’environnement ou a la conduite de I’élevage:

3-2-2-1- Note d’état corporel (BCS):

La note d’état corporel (body condition score ou BCS } est utilisée pour évaluer I’état
d’engraissement de I’animal par la teneur en graisse dans la région sous cutanée ( Edmonson
et al ,1989 ), Ce systéme d’évaluation a été développé aux Etats Unis ou le score est entre 1
« maigre » a 5 « obése » (Edmonson et al ,1989 ;Ferguson et al ;1994 ;Wildman et al ,1982).
Les vaches maigres au moment de la parturition ont de faibles performances de reproduction
(Markusfeld et al.,1997 ;Suriyasathaporn et al .,1988 ) probablement & cause d’un retard de
retour en cyclicité (Butler et al., 1989 ;Markusfeld et al .,1997 ).

Cependant, chez la vache, une dininution d’une unité dans la note d’état(BCS)(aprés le part)
réduit les performances de reproduction {Butler et al.,1989 ;Domecq et al 1997 ;Nebel et

al.,1993 ;Ruegg et al. ,1992 ; Ruegg et al. ,1995 ; Suriyasathaporn et al.;1988 )

Selon Burke et al.,(1996) ,une corrélation positive existe entre la note d’état et le taux
de gestation ; dans cette méme étude, une augmentation d’une unité de la note d’état est
accompagnée d’une augmentation de 13 % du taux de gestation.

D’aprés Ambrose et al., (1999) une augmentation d’une unité dans la note d’état chez la
vache laitiére soumise & un stress thermique s’accompagne d’un accroissement de 37 % du
taux de gestation
D’autres études ont montrent que les mortalités embryonnaires se produisent autour de la
période de reconnaissance maternelle de gestation chez des vaches de faible état corporel.

_Des génisses recevant une faible énergie ont un taux de fertilité normal, ces observations ont
été¢ basés sur la collecte d’embryons de I'oviducte 24-72 heures aprés |'insémination
artificielle (Spitzer et al., 1978) .

La qualité de P'ovocyte a éié affecté seulement dans les situations extrémes ot 1’état

d’embonpoint était de 1 ( Dominguez , 1995 )

L’impact de I’état corporel a était étudiée aprés utilisation d’Ovsynch/TAI chez les vaches
avecun BCS<25vs>2.5.
Le taux de gestation a 20 jours (dosage de la progestérone ) , a 27 jours (échographie ) et

a 45 jours ( palpation rectale) aprés insémination artificielle était de 58.1 % ,18.1 % et 1.1 %
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chez les vaches avec BCS faible versus 62.9 % ,33.8 et 25.6 % pour les vaches ou BCS > 2.5 ;

le taux de conception était faible chez les vaches avec un BCS<2.5 .

Tableau 10 : Taux de gestation 20 27 et 45 jours aprés 1ére insémination chez les vaches

avec BCS (< 2.5) et BCS (>2.5) { Moreira et al., 2000).

Diagnostic de gestation
Groupe d’animaux A 20 jours A 27 jours A 45 jours
(%, n=156) { %o, n=207) { %, n=207 )
BCS faible (<2.5) 58.1+ 8.1 18.1 £6.1* 11.1+£54%*
Témoins (BCS>2.5)| 629+54 33.8 £4.5 ** 256+ 4 1*%*

*¥% (P<0.02)

3-2-2-2- La saison :

L’effet de la saison sur le taux de gestation est représenté dans le tableau 11. En effet, le
taux de gestation aprés utilisation de GnRH (Qvsynch ) a été meilleur par rapport au lot
témoin (insémination sur chaleurs observées ). En hiver (P< 0.05) et en Printemps(P< 0.01 )
le taux de gestation a été augmenté de 18.0 et 23.8 % par rapport au lot témoins (chaleur
observées ); cette augmentation dans ce cas résulte d’un effet de la GnRH dans la
synchronisation de I’ovulation.

Cependant, le taux de conception dans cette méme €étude ne montre aucune différence

significative en été et en automne ( P >0.005 )(Shan —~Nan Lee ,1999).

1l apparait que l'effet saison, en particulier le stress thermique, en été, influence
négativement le taux de conception ; en effet, le taux de gestation aprés utilisation d’Ovsynch
ou insémination sur chaleur observée était de 0 2 33.3% et 0 & 55.6% respectivement

Badinga et al,(1993) indiquent , que le follicule ovarien est sensible au stress thermique.
‘Wolfenson et al; (1995) montrent que le stress thermique affecte le développement
folliculaire et altére la dominance de la premiére vague de croissance folliculaire et le
follicule pré ovulatoire, L’altération du développement folliculaire est marquée au début et en

fin de la vague folliculaire est associée a une diminution de la fertilité en été.
Cependant le taux de gestation varie en juin, juillet et aoit, et aucune différence

significative n’a été observée entre les 2 groupes (Ovsynch vs chaleur naturelle) dans toute la

saison {15. vs 25.%, P>0.03), Des résultats similaires indiquent que le programme de synchro-
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insémination (Qvsynch) ne protége pas 'embryon contre les mortalités embryonnaires, mais

la détection des chaleurs est éliminée (De La Sota et al ; 1998).

Tableau 11: taux de gestation en relation avec la saison chez les vaches aprés utilisation du

protocole Qvsynch ou insémination sur chaleur naturelie (Shan —~Nan Lee ,1999).

Taux de gestation

Saison et | IA sur chaleur Ovsynch total P
mois naturelle

&% Tm 0 %) ()
Hiver 433 60 61.3 62 52.5 122 0.047
Dec 33.3 21 68.8 16 48.6 37
Jan 52.0 25 53.5 15 50.0 40
Fev 42.9 14 1613 31 44.4 45
Printemps [42.6 47 66.4 122 59.8 169 0.005
Mars 37.5 24 69.0 42 57.6 66
Awvril 55.6 9 63.6 44 62.3 53
Mai 42.9 14 66.7 36 60.0 50
Eté 15.0 20 25.0 20 12.5 40 0.429
Juin 333 6 55.6 9 46.7 15
Juillet 16.7 0 0.0 7 7.7 13
Aoiit 0.0 8 0.0 4 0.0 12
Automne |26.9 26 20.0 35 230 61 0.525
Sept 143 7 0.0 14 48 21
Oct 20.0 5 16.7 6 18.2 11
Nov 357 14 40.0 15 379 29
Total 36.6 153 54.8 239 47.7 392

La dynamique folliculaire est altéré durant le stress thermique, ceci est dii & une
réduction de dominance de follicule large, et est associé a une émergence précoce du follicule
dominant de la deuxiéme vague (Wolfenson et al ; 1995). Quand ce follicule ovule, il est dgé
(par rapport au follicules des vaches non soumises au stress thermique), et la durée de
dominance est corrélée négativement avec le fertilité (Mihm et al,1994).  La capacité de
stéroidogenése des cellules folliculaires diminue et par conséquent, une réduction de la
production par les cellules thécales d’androgénes qui sert de substrat pour la synthese

d’estradiol par les cellules de la granulosa.
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Conclusion :

La synchronisation de I'eestrus des bovins présente des avantages certains sur les plans
Zootechniques et économiques. Sur le plan Zootechnique, elle permet I'amélioration
qualitative et quantitative ainsi que la rationalisation des opérations en production animale :

Du point de vue qualitatif, I'augmentation du taux d’utilisation de 'l A., permet I"accélération
de I’amélioration génétique des troupeaux par la diffusion de semence de taureaux
génétiquement supérieurs et hautement sélectionnées.

Du point de vue quantitatif, 'augmentation du nombre de veaux nés par an et p'ar vache,
obtenues en raccourcissant les périodes improductives, assure une meilleure productivité du
troupeau. ‘

La rationalisation des opérations permet une meilleure planification, et un accroissement de la
rentabilité du troupeau sur le plan économique. L’augmentation de la productivité du
troupeau, couplée a une rationalisation des opérations s’accompagne nécessairement de gains

net importants { Twagiramungu et al., 1997).

81



	2020-02-06 (1).pdf
	2020-02-06 (10).pdf
	2020-02-06 (11).pdf
	2020-02-06 (12).pdf
	2020-02-06 (13).pdf
	2020-02-06 (14).pdf
	2020-02-06 (15).pdf
	2020-02-06 (2).pdf
	2020-02-06 (3).pdf
	2020-02-06 (4).pdf
	2020-02-06 (5).pdf
	2020-02-06 (6).pdf
	2020-02-06 (7).pdf
	2020-02-06 (8).pdf
	2020-02-06 (9).pdf

