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RESUME

Cette étude a pour premier objectif la caractérisation des performances de
production de 83 élevages de lapin traditionnels couvrant les zones de la
région de la Mitidja. Durant I'enquéte, les élevages ayant 5 a 8 méres, ont
été estimé entre 30 et 40 % pour toutes les wilayas a I'exception de Blida
(17,64 %), plus de 9 femelles n'ont été observés que dans la wilaya d’Alger
(21,11 %). L’age dominant de la mise a la reproduction est de 5 mois dans
les wilayas de Blida (47,05%), Ain Defla et Médéa (41,17 %), ainsi que la
wilaya de Chlef ou une égalité de proportion a été observée avec I'age de 6
mois (37,50%). L’age de 4 mois prédomine dans les wilayas d’Alger et
Tipaza (47,37 et 50 % respectivement). Le nombre de 5 et plus de 5 mises
bas par an prédomine dans toutes les wilayas. Bien gu'un pourcentage
variant entre 11,76 et 26,31 de 2 a 4 mises-bas par an a été observé dans
tous les élevages de la région. La dominance de taille de portée 6 a 10 petits
par portée est présente dans les six wilayas. La taille de 5 est plus
importante a Chlef (31,25%). La taille de 11a 13 petits est supérieure dans la
wilaya d’Alger (31,57%). La taille de 2 a 3 est légerement supérieure a
Tipaza (21,2 %) et Blida (17,6 %).

La premiere expérience, ayant pour but le comportement des lapines locales
et des changements anatomo-histologiques des ovaires et des cornes
utérines au cours de la phase post partum (p.p), a été conduite sur un total
de 20 femelles présentées aux males, dont huit femelles ont été gestantes.
Aprés la mise bas, les femelles ont été sacrifiées a des intervalles de temps
de Oh, 4h, 8h, 16h, 24h+4h, 24h+ 9h, 24 h+16 h et 48h. La durée totale de
parturition, mesurée chez six lapines, a été de 10 a 15 minutes. Deux lapines
ont, toutefois, présenté des durées de mise bas de 2 et 12 heures d’'intervalle
de temps. A 8 h p. p, les corps jaunes restent proéminents a la surface de
'ovaire. lls diminuent a 16 h et sont remplacés par un large nombre de
follicules. Deux lapines étaient pseudo gestantes a 16h et 40 h p.p. confirmé
par la présence au niveau de I'endométre utérin, de tissu décidual et de
cellules géantes. L'épithélium utérin est completement dégénéré et sa
régénérescence a commencé des 8 huit p. p. et l'involution utérine a été

complete a 48 heures p.p.



La deuxieme expérience a concerné l'étude de la dynamique de la
croissance folliculaire, le taux d'ovulation, et le dénombrement de la
population folliculaire, entre les femelles nullipares réceptives R* et non
réceptives R ayant subi une saillie assistée (SA) entre le moment de la
saillie et le moment de l'ovulation, sur un effectif de 57 lapines nullipares,
agées de 5 mois. 32 lapines R™ et 25 lapines R SA ont été sacrifiées a
différents stades 0, 1-2, 3-4, 5-6, 7-8, 9, 10 et 11-12 heures p.c. Des 8h p.c.
I'ovocyte est libre dans le liquide folliculaire et 'ovulation est observée a 10 h
30 min. Entre 10 et 12 h p.c. seulement 4 des six lapines R étudiées ont
ovulé et ont montré un seul follicule rompu. Pour les femelles R" les ovocytes
ont perdu leur forme sphérique et jusqu’a 12 h p.c., aucune ovulation n'a
été observée.

Dans la troisieme expérience, nous avons abordé [Iétude des
caractéristiques (macro et microscopiques) des ovaires et des cornes
utérines, les caractéristiques morphométriques des follicules antraux ainsi
que le dosage du 17R-cestradiol et de la progestérone de 0 a 14h p.c. Pour
ce faire, 60 lapines ont été réparties en 3 lots homogénes de 20 lapines
chacun, en fonction du test de présentation au male lot 1: R+, lot 2 : R" + SA
et lot 3: R +SA +0,2 ml GnRH. Des abattages ont été effectués a 0, 2, 6, 8,
10, 10h30, 11, 12, 13 et 14h p.c. Le nombre de follicules pré ovulatoires varie
significativement en fonction de la réceptivité sexuelle (P<0,05)
contrairement a celui des corps jaunes. Les lapines R" et R™+ SA ont un
nombre de follicules pré ovulatoires plus élevé que les R* + SA+ GnRH
(respectivement +68% et +27%, P<0,05). Le nombre de follicules pré
ovulatoires et le nombre de corps jaunes varient significativement en fonction
du stade (P<0,05). La premiére ovulation n'a été observée qu’a partir de 10h
p.c. A 12h et 14h p.c., le nombre de corps jaunes est significativement plus
élevé qu'aux autres stades. La fréquence d’ovulation a été significativement
influencée par la réceptivité des lapines et le stade p.c. Les lapines R*
ovulent plus freqguemment que les R’, le traitement GnRH permettant une
fréquence d’ovulation intermédiaire chez les R". Le poids des cornes utérines
varie significativement en fonction de la réceptivité des lapines. En effet, il est
plus élevé chez les lapines R+ comparé aux deux autres lots (27%; P<0,05).

Le nombre de follicules primaires est significativement plus faible chez les



femelles R* que chez les R™ + SA + GnRH ou R SA (respectivement 18,1 vs
24,0 et 22,2). Le stade p.c influence significativement le nombre de follicules
primaires. A 13h et 14h p.c. il est généralement plus élevé qu'a des stades
plus précoces. Le nombre de follicules pré ovulatoires, varie significativement
en fonction du stade p.c., et décroit a partir de 10h. Le nombre de follicules
pré ovulatoires est significativement plus élevé & 6h p.c. qu'a 14h p.c
(respectivement 3,0 vs 0,2, P< 0,05). Le nombre de follicules rompus difféere
significativement en fonction du stade p.c. Les premiéres sont observées a
10h p.c. et le nombre de follicules rompus, augmente généralement pour
atteindre un maximum a 14h p.c. Le diametre des follicules antraux des
femelles R SA+GnRH est significativement plus élevé comparé
(respectivement 567, 604 vs 722um) aux lots 1 et 2 (+19% ; p<0,001). La
concentration plasmatique de 17R-cestradiol (estimée en moyenne a
221pg/ml) est significativement influencée par la réceptivité. Les lapines R
SA+GnRH présentent une concentration plasmatique en 17R3-cestradiol plus
élevée en particulier avec les lapines R* (+48% ; p<0,05) et ceci
pratiguement tout au long de la période observée (Oh a 14h p.c). La
concentration plasmatique en progestérone (moyenne : 1,25 ng/ml), ne varie
pas significativement en fonction de la réceptivité et/ ou du traitement de
GnRH. Entre Oh et 8h p.c, son taux moyen était de 2,12 ng/ml. Il subit une

chute drastique au moment de I'ovulation (10h p.c) : 0,69 ng/ml.

Mots clés: Lapine locale, élevage, ovaire, follicule, post partum, ovulation,

morphomeétrie, 17R-cestradiol, progestérone



SUMMARY

This study's primary objective performance characterization of production of
83 rabbit farms covering traditional areas of Mitidja region. During the
investigation, farms with 5-8 does , were estimated between 30 and 40% for all
except wilaya of Blida (17.64%), more than 9 females were observed in the Algiers
wilaya (21.11%). The dominant age of reproduction was 5 months old in the
provinces of Blida (47.05%), Medea and Ain Defla (41.17%), and the province of
Chlef where an equal proportion was observed with the age of 6 months (37.50%).
The predominant age of 4 months in the wilaya of Algiers and Tipaza (47.37 and
50% respectively). The number of 5 and more than 5 litters per year predominates
in all wilayas. Although the percentage varies between 11.76 and 26.31 from two
to four parturition per year was observed in all farms in the area. The dominance
of litter size 6-10 pups per litter is present in the six wilayas. Size 5 is most
important in Chlef (31.25%). Size 11 to 13 small is greater in the wilaya of Algiers
(31.57%). The size of 2 to 3 is slightly higher Tipaza (21.2%) and Blida (17.6%).
The first experiment aimed local behavior of rabbits and histological changes in
anatomy of the ovaries and uterine horns during the post partum (pp), was
conducted on a total of 20 females presented to males, eight females were
pregnant. After parturition, females were sacrificed at time intervals from Oh, 4h,
8h, 16h, 24h 4 h, 24 h + 9h, 24 h 16 h and 48 h. The total duration of parturition,
measured in six rabbits, was from 10 to 15 minutes. Two rabbits were, however,
presented calving periods of 2 and 12 hours time interval. At 8 h p. p, corpora
lutea remain prominent at the surface of the ovary. They decrease at 16 h and are
replaced by a large number of follicles. Two rabbits were pseudopregnant at 16h
and 40 h pp confirmed by the presence at the uterine endometrium, the decidual
tissue and giant cells. The uterine epithelium is completely degenerate and its
regeneration began from 8 hours p. p. and uterine involution was complete in 48

hours pp.

The second experiment involved the study of the dynamics of follicular growth,
ovulation rate, and enumeration of the population follicular receptive nulliparous
females between R+ and non receptive female rabbits undergoing assisted mating

(R- SA), between the time of mating and ovulation, a group of 57 nulliparous



female rabbits, aged 5 months old. 32 rabbits and 25 rabbits R + R-SA were
sacrificed at different stages 0, 1-2, 3-4, 5-6, 7-8, 9, 10 and 11-12 hours pc . At 8 h
p.c, the oocyte is free in follicular fluid and ovulation was observed at 10 h 30 min.
Between 10 and 12 h p.c only four of the six rabbits studied R + ovulated and
showed a single ruptured follicle. For females R-, oocytes lost their spherical
shape and up to 12 h p.c, no ovulation was observed.
In the third experiment, we addressed the study of characteristics (macroscopic
and microscopic) of ovaries and uterine horns, the morphometric characteristics of
antral follicles as well as the determination of 17[3-estradiol and progesterone from
0 to 14h pc. 60 rabbits were divided into three homogeneous groups of 20 rabbits
each, depending on the test of acceptance of the male: R +, Lot 2: R + SA and-lot
3: R-+ SA 0.2 mL GnRH . Slaughterings were performed at 0, 2, 6, 8, 10, 10.30,
11, 12, 13 and 14h p.c The number of ovulatory follicles pre varies significantly
depending on the sexual receptivity (P <0.05) unlike the corpora lutea. Rabbits R +
and R-SA has a number of ovulatory follicles pre higher than the R-SA + + GnRH
(respectively 68% and 27%, P <0.05). The pre-ovulatory follicle number and
number of corpora lutea vary significantly by stage (P <0.05). The first ovulation
was observed only from 10 hour pc, 12h and 14h, the number of corpora lutea was
significantly higher than in other stages. The frequency of ovulation was
significantly influenced by the receptivity of the does and stage p.c. R" rabbits
ovulate more frequently than R’, GnRH treatment for ovulation frequency in
intermediate R ". The weight of uterine horns varies significantly depending on the
receptivity of the does. Indeed, it is higher in rabbits R + compared with the other
lots (27%, P <0.05). The number of primary follicles was significantly lower in R *
females than in R~ + SA + GnRH or R’- SA (respectively 18.1 vs. 24.0 and 22.2).
Post coitum stage influences significantly the number of primary follicles. At 13h
and 14h pc it is generally higher than at earlier stages. The number of ovulatory
follicles pre varies significantly depending on the stage pc, and decreases from 10
am. The pre-ovulatory follicle number was significantly higher at 6 pc to pc 14h
(3.0 vs 0.2, P <0.05). The number of ruptured follicles differs significantly
depending on the stage pc. The first ovulations are observed at 10 h pc and the
number of ruptured follicles, usually increases, reaching a maximum at 14h pc.
Diameter of antral follicles of non receptive female R~ SA + GnRH is significantly
high compared (respectively 567, 604 vs. 722um) to lots 1 and 2 (19%, p <0.001).



The plasma concentration of 17R-estradiol (average estimate 221pg/ml) was
significantly influenced by the receptivity. Rabbits R~ SA + GnRH have a plasma
concentration of 17M[3-estradiol higher especially with the R + rabbits (48%, p
<0.05) and this almost throughout the observation period (Oh to 14h pc ). The
plasma concentration of progesterone (mean: 1.25 ng / ml) did not vary
significantly depending on the receptivity and / or treatment of GhnRH. Between Oh
and 8h pc, the average rate was 2.12 ng / ml. It falls drastically in the time of
ovulation (10 h pc): 0.69 ng / ml.

Keywords: Rabbit local farming, ovarian follicle, post partum ovulation,

morphometry, 17R-estradiol, progesterone
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INTRODUCTION

La situation de I'élevage du lapin en Algérie reste une activité millénaire des
ruraux; cette espece est intégrée aussi bien dans le systéme « autarcique » des
basses-cours que dans les systemes d’élevage ouverts au marché et les pratiques
cynégétiques, elle n'apparait pas dans les statistiques et ne fait pas I'objet d'un
enseignement similaire aux autres productions spéciales (bovine, ovine, aviaire).

Deux secteurs de production se distinguent actuellement en Algérie, un
secteur rationnel et un secteur traditionnel.

. Secteur rationnel: apparu seulement dans le début des années quatre-
vingt, basé essentiellement sur des animaux hybrides importés de France et de la
Belgique, mais leur adaptation s’est révélée difficle a cause des conditions
climatiques et de l'alimentation locales [34; 35].

. Secteur traditionnel: constitué de nombreux petits élevages de 5 a 8
lapines, localisés en milieu rural ou a la périphérie des villes, et dont la production
est souvent destinée a l'autoconsommation. Il est a signaler que les données
relatives a cette activité d’élevage restent faibles et anciennes. La plus récente
enquéte date de 2006 et qui a été réalisée par Djellal et al, 2006 [36] dans la
région de Tizi Ouzou

Cependant, le développement d'une filiere cunicole basée sur I'importation
des souches hybrides (1985, 1988) pour intensifier la production a échoué en
raison de nombreux facteurs: la méconnaissance de l'animal, I'absence d'un
aliment industriel et de programme prophylactique. De plus, ce programme a eu
comme conséquence la marginalisation de la population locale tant de point de
vue de sa connaissance que de son intégration dans les systemes d’élevage [1].
De ce fait, la production cunicole est orientée vers I'utilisation de la population
locale préalablement caractérisée tant sur le plan zootechnique que sur le plan de
la reproduction.

Par ailleurs, tous les projets du développement cunicole utilisant le lapin
local doivent se baser sur une logique d’ensemble comprenant, en premier lieu,
I'identification de la population locale existante de point de vue morphologique, et
la connaissance de ses aptitudes biologiques et zootechniques, ainsi que son

adaptabilité ce qui pourrait aider par la suite le montage des programmes de
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sélection ou des systemes de production convenables. C’est ainsi que depuis
1990, [IInstitut Technique des Elevages (ITELV) et certaines Universités,
notamment celle de Tizi-Ouzou ont mis en place des programmes de
caractérisation de ces populations et de controle de leurs performances dans la
perspective de préserver ce patrimoine génétique, identifier ses caractéristiques et

promouvoir son développement. Plusieurs axes ont été visés par les chercheurs :

. La caractérisation des performances

Plusieurs travaux ont été réalisés afin de connaitre les performances de
cette population du lapin tant sur le plan zootechnique, morphométrique que sur le
plan de la reproduction[2 ;3;4;5;6;7;8;9; 10, 11].

Aussi, le lapin local se caractérise par un poids adulte de 2,8 kg, ce qui
permet de le classer dans le groupe des races légéres [33]. Il présente plusieurs
phénotypes résultants des croisements intempestifs et parfois volontaristes avec
des races étrangeres introduites en Algérie, au cours des années soixante-dix,
dans le cadre de certains projets de développement rural (Néo-zélandaise,
Californienne, Fauve de Bourgogne, Géant des Flandres, Géant d’Espagne) et
entre 1985 et 1989 (Hybrides commerciaux : Hyla et Hyplus). Le résultat de ces
introductions aléatoires était une mixture anarchique et la perte de lapin originaire
dans certaines régions de I'Algérie.

Par ailleurs, le lapin local présente des qualités tres intéressantes, a savoir
une bonne adaptation aux conditions climatiques et alimentaires locales
(résistance avérée a la chaleur et a certaines maladies, adaptation a des
conditions rigoureuses et a une alimentation de qualité médiocre), mais aussi des
défauts de cette population, a savoir sa prolificité et son poids (a la naissance, au
sevrage et a I'dge adulte) trop faibles pour étre utilisés tels quels dans les
élevages producteurs de viande.

Il convenait donc de définir un programme permettant d’améliorer ces
faibles performances tout en conservant ses qualités d’adaptation [28 ; 29 ; 6 ; 7].
Deux programmes de sélection et d’'amélioration génétique ont été mis en place.
Le premier consiste a une création d'une souche synthétique, obtenu par
'insémination des femelles de population locale avec la semence de males de la

souche INRA 2666 [2; 30] alors que le deuxiéeme est conforté par I'étude des
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corrélations qui montre des aptitudes a la création d’une lignée prolifique [31], et

d’une lignée a croissance améliorée [32].

. Sur le plan physiologie de reproduction

Le lapin local a fait I'objet seulement de quelques études portant sur les
aspects physiologiques et les profils hormonaux des lapins adultes [12], la
caractérisation de certains parameétres biochimiques plasmatiques et histologiques
chez les lapines non gestantes et au cours de la gestation [13], I'effet du rythme
de reproduction sur les performances de reproduction et de production [14], et les
composantes biologiques de la prolificité et les facteurs de variation du poids fcetal
en fin de la gestation [15]. Par ailleurs, des travaux révelent un taux de réceptivité
de la lapine locale faible comparativement a celui des races ou hybrides
étrangeres [74; 516;17]. Cet état de faits nous a emmené a étudier ce paramétre
qui conditionne la productivité des élevages cunicoles.

La lapine est une espece a ovulation provoquée par lI'accouplement. La
durée de gestation est en moyenne de 31 jours. Elle produit de 5 a 9 lapereaux
par portée [16]. Elle accepte I'accouplement dans les heures suivant la mise bas.
En effet, un pourcentage important de lapines peuvent s’accoupler, ovuler et étre
fécondées aussitdt apres la parturition. Elle peut donc étre simultanément
allaitante et gestante [17]. Apres la mise bas, l'utérus involue trés rapidement et
perd plus de la moitié de son poids en moins de 48 heures. La lapine présente un
comportement d’cestrus et elle est fécondable immédiatement apres la mise bas
[18]. Toutes les expériences montrent une réceptivitt maximale (nombre de
lapines acceptant I'accouplement / nombre de lapines présentées au male proche
de 100%) dans les heures qui suivent la mise bas [17]. Cependant, jusqu’a ce jour
trés peu de données sont disponibles sur l'étude de la physiologie de la

reproduction notamment chez la lapine locale.

En insémination artificielle, I'ovulation est provoquée par une injection de
GnRH. Dans ces conditions, Theau-Clément, 2008 [19] a montré que la
productivit¢ (nombre de lapereaux produits par insémination réalisée) des
femelles réceptives (acceptant 'accouplement) est trois a quatre fois plus élevée

que celle des femelles allaitantes et non-réceptives (refusant 'accouplement). Ce
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résultat est la conséquence de la supériorité chez les lapines réceptives, de la
fréquence d’ovulation, de l'intensité d’ovulation, du taux de fécondation et de la
viabilité embryonnaire [20].

La réceptivité sexuelle des lapines dépend du stade de développement
folliculaire [21 ; 22 ; 23 ; 24 ; 25; 26; 27] mais il n'y a eu aucune étude récente sur

la cinétique folliculaire des races locales de la réegion du Maghreb.

Dans ce contexte, nous avons adopté un plan de travail de la thése

comprenant deux parties étroitement liées.

> En premier lieu, nous nous sommes proposé de réaliser une
enquéte sur lI'élevage du lapin local consacrée a [I'évaluation des
performances de production au niveau des élevages traditionnels dans la
région de la Mitidja, et cela dans le but de mesurer la réceptivité de la lapine
locale ainsi que les facteurs susceptibles de I'influencer.

> En second lieu, notre travail avait pour objectif I'étude de
certains parametres anatomiques et physiologiques pouvant élucider le
phénomene de réceptivité chez la lapine locale a savoir: la dynamique
folliculaire au cours de Il'ovulation, les caractéristiques ovariennes et
utérines et les profils hormonaux. Ceci est précédé d’'une étude axée sur la

connaissance de I'involution utérine en post partum.

Dans ce document, nous présenterons une revue bibliographique dans
laquelle nous exploitons essentiellement les connaissances sur la croissance
folliculaire, la réceptivité et I'ovulation chez la lapine. La partie expérimentale
comprendra : le matériel et les méthodes mis en ceuvre, ainsi que les résultats,
discussion et conclusion relatifs & chaque expérimentation. Enfin une conclusion
générale permettra de faire une synthése des résultats obtenus, et en déduire les

recommandations et les perspectives envisagées.
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CHAPITRE 1

GENERALITES SUR LE LAPIN

1.1 Races, populations locales et hybrides

1.1-1 Races

La notion de la race peut avoir plusieurs définitions selon qu’elle est
envisagée par le généticien, le biologiste, le zootechnicien, I'éthologiste ou
I'éleveur. Selon Lebas, (2002) et Boucher et Nouaille, (2002) [37 ; 38] la définition
la plus utilisée est celle de Quittet: « La race est, au sein d’'une espéce, une
collection d’individus ayant en commun un certain nombre de caracteres
morphologiques et physiologiques qu’ils perpétuent lorsqu’ils se reproduisent
entre eux ». Les races de lapins dans le monde sont classées selon I'origine et la

zone géographique d’'une part et la taille ou le poids adulte d’autre part.

» Classification selon I'origine et la zone géographique
Lebas, (2000) [16] classe les lapins en 4 types de races :

. Les races primitives : ou primaires ou encore geographiques, directement
issues des lapins sauvages et a partir desquelles toutes les autres races
sont issues.

. Les races obtenues par sélection artificielle : Fauve de Bourgogne, Néo-
Zélandais blanc, Argenté de Champagne.

. Les races synthétiques obtenues par croisement raisonné de plusieurs
races : Geéant Blanc du Bouscat, le Californien.

. Les races mendéliennes : obtenues par fixation d’un caractére nouveau, a
détermination génétique simple, apparu par mutation comme le Castorex,

le Satin, Angora.
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» Classification selon la taille ou le poids adulte

Ces différentes races de lapin différent aussi par leur précocité, prolificité,
vitesse de croissance pondérale et vitesse d’atteinte a la maturité. Nous

retrouvons :

Les races lourdes : caractérisées par un poids adulte qui dépasse les 5 kg. La
race la plus grande est le géant de Flandres (7 a 8 Kg) suivi du Bélier Francais et

du Géant Papillon Francais.

Les races moyennes : leur poids varie entre 3,5 et 4,5 kg et on peut citer par
exemple: L’Argente de Champagne, le Fauve de Bourgogne, le Californien et le

Néo-Zélandais Blanc.

Les races légeéres : leur poids varie entre 2,5 et 3 Kg, parmi elles se trouvent le

Russe, le Petit Chinchilla ou I’Argenté Anglais.

Les races naines : caractérisées par un poids adulte de 1kg, c’est le cas du lapin
Polonais [39].

1.1-2 Populations locales

Une population est un ensemble d’animaux se reproduisant entre eux. La

population locale est définie comme étant une population géographique [40].

. Dans le monde: Les lapins utlisés pour la production de viande,
appartiennent a des populations d’animaux issus de croisements divers,
sans forcément répondre aux criteres d’origine et de standard de la race,
appelées populations locales. Généralement, les populations locales
existent dans les pays du tiers monde : cas du lapin Baladi du Soudan et

d’Egypte, le Maltais de Tunisie [37].

. En Algérie : Les travaux reéalisés sur la population locale avaient pour
objectif la caractérisation de performances de croissance et de
reproduction. Ces travaux ont concerné 4 échantillons de la population
locale.

» La population locale élevée en milieu contrélé a l'Institut Techniques des

Elevages (I'ITELV) est constituée depuis 1993. Les géniteurs de cette
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derniere provenaient de 9 wilayas d’Algérie. Cette population présente un
niveau de performances constant mais trés hétérogene [41 ; 32 ; 31 ; 44].

» La population dénommée Kabyle élevée a Tizi Ouzou présente une
diversité du point de vue couleur de la robe. Cette population présente
plusieurs phénotypes de couleur, conséquences de la contribution des
races importées : Fauve de Bourgogne, Néo Zélandais, Californien, [45 ; 4 ;
1;6].

» D’autres travaux ont été réalisés sur des groupes d’animaux localisés dans

la région sud-est du pays [11].

» La population dite «blanche » de la coopérative de Djebla, est
certainement issue de croisements (hybrides) importés de France par
I'Algérie au cours des années 1980. En I'absence d’'un renouvellement a
partir des lignées parentales le remplacement des reproducteurs a été
effectué sur place, en choisissant parmi les sujets destinés a la boucherie
les animaux performants. Cette pratique a été maintenue jusqu’'a ce jour,

sans apport extérieur [8].

1.1-3 Souches

La souche est une population d'effectif limité, fermé ou presque fermé,
sélectionnées pour un objectif plus précis qu'un standard. Pour créer une souche
on peut partir d'une ou de plusieurs populations et/ou race. Ces souches sont

souvent génétiguement plus homogenes que les races [40].

1.2 Alimentation du lapin

1.2-1 Besoins nutritionnels

1.2-1-1 Besoins en eau

L'eau est le nutriment le plus important dans l'alimentation du lapin. Elle
compose prés de 70% du corps du lapin. Un équilibre hydrique satisfaisant est
trées important pour le maintien de I'état de santé et des aptitudes fonctionnelles

des animaux domestiques. Les besoins en eau varient selon le stade
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physiologique. Ainsi, il faut prévoir en moyenne 0,2 litre par jour pour un jeune
lapereau a I'engraissement et 0,6 litre d’eau par jour pour une lapine allaitante et
un litre d’eau pour la lapine avec sa portée [46].

Le lapin boit un grand nombre de fois au cours de la journée et de la nuit
(25 a 30 fois en moyenne par 24h); surtout s’il est alimenté exclusivement avec
des aliments de types granulés ou farineux, il boit deux a trois fois plus que la
quantité d'aliment sec qu’il mange. L'eau est abondante dans: les fourrages frais
(65 a 90%) elle I'est moins dans les fourrages secs (10 & 20%) et en quantité
réduite dans les grains (10%). Un abreuvement insuffisant, entraine une chute
rapide de la consommation de l'aliment qui cesse totalement apres 36 a 48 h
(entrainant des accidents rénaux, une perte de poids de 20 a 30% en moins d’'une
semaine). Par contre, si I'eau est disponible et I'aliment manque le lapin peut

survivre 3 & 4 semaines [47].

L’eau doit étre de bonne qualité sur le plan chimique et bactériologique. Si
elle est polluée par des microorganismes, on peut la désinfecter simplement en y
ajoutant de I'nypochlorite de soude (eau de Javel). Le dosage préconisé est de
2ml d’eau de javel dosant 12° chlorométrique pour 10 litres d’eau [46]. Concernant
la salinité de I'eau, on a constaté qu'une eau saumatre dont la teneur en sodium

est supérieure a 1% réduisait la vitesse de croissance de 12 a 16% [48].

1-2-1-2 Besoins en énergie et en cellulose

Selon Lebas, (1989) [49] pour le lapin, le systeme énergétique employé de
la maniére la plus courante pour exprimer les besoins est celui de I'énergie
digestible (ED). En effet, I'énergie métabolisable représente une part relativement
fixe de I'énergie digestible (94 a 96%). L’énergie contenue dans l'aliment sert a
couvrir les besoins d’entretien et de production. Dans I'alimentation, I'énergie est
essentiellement fournie par les glucides, les lipides et quelques fois par les
protéines apres désamination [47]. Un besoin strict en énergie n'a pas pu étre
déterminé; toutefois, on a pu montrer que l'ingestion n’est correctement réguliere
gu’'entre 2200 et 3200 kcal ED/kg d’aliment [50]. Le lapin présente un besoin
spécifigue en acide linoléique (acide gras essentiel); une ration classique
contenant 3 a 4% de matieres grasses est suffisante pour le couvrir. Une
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augmentation de la teneur en lipides de laliment du lapin ne semble pas
indispensable car les matiéres premieres composant la ration du lapin contiennent
suffisamment de matiéres grasses naturelles allant de 3 a 5% [51].

Chez les lapines reproductrices ou chez les lapins en croissance-finition,
une partie importante de I'énergie alimentaire peut étre apportée sous forme
d’amidon car le tube digestif n'a pas encore atteint sa maturité fonctionnelle. Ainsi,
en période de post- sevrage, il convient de respecter un taux d’amidon inférieur a
14% [16]. Les lapines en lactation, sont susceptibles au déficit énergétique [52].
Une baisse d’énergie peut provoquer une baisse d’acceptation du male, du taux
de fertilité [53 ; 54] et une forte mortalité en fin de lactation [55].

La cellulose quant a elle joue un réle capital dans I'alimentation du lapin en
fournissant le lest. Une teneur de 13 a 14% apparait comme suffisante pour les
lapins en croissance. Une trop forte réduction de la quantité de fibres ingérées
entraine des baisses de vitesse de croissance, souvent associées a des troubles
de l'ingestion ou de la digestion et des mortalités par diarrhée [56].

Par ailleurs, des observations de terrain ont montré que les lapins qui
ingerent des aliments contenant tres peu de fibres (teneurs inférieures a 10%),
consomment parallelement les poils comme pour compenser le manque de fibre
dans l'aliment [57]. Il convient, cependant, de souligner que le lapin a besoin
d’'ingérer des aliments fibreux tels que I'herbe ou les racines alimentaires. Les
fibres qu’ils contiennent jouent un réle important tout au long du systeme digestif
(transit digestif). Un lapin qui n’'ingere pas assez de matiéres fibreuses peut
commencer a mordre le morceau de bois a sa portée et peut méme s’en prendre a

la fourrure de ses congéneéres [58].

1.2-1-3 Besoins en protéines et acides aminés, besoins azotés

Les matiéres azotées sont indispensables a I'alimentation du lapin. Il est
tres sensible a la qualité des protéines de sa ration. Les travaux de Blum (1984)
[59] ont permis de montrer que 10 des 21 acides aminés sont les plus essentiels.
Un onziéme, la glycine est semi essentiel. Les protéines doivent représenter 15 a
16% de la ration pour les jeunes en croissance et 16 a 18% pour les meres
allaitantes [47]. Quand la teneur en matieres azotées des aliments est inférieure a

12%, la production laitiere de la lapine diminue, entrainant une chute de
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croissance des lapereaux avant et apres sevrage ainsi que des risques accrus de
diarrhées [57]. La teneur en protéines doit évoluer avec le niveau énergétique de
la ration [47]. Les besoins du lapin en acides aminés n’ont été étudiés que pour la
lysine, l'arginine et les acides aminés soufrés (méthionine, cystine). Ainsi, les
besoins en lysine et en acides aminés soufrés sont proches de 0,6 % et ceux en

arginine sont d’au moins 0,8% [59].

1.2-1-4 Besoins en vitamines et en minéraux

Les microorganismes de la flore digestive synthétisent des quantités
importantes de vitamines hydrosolubles qui sont valorisées par le lapin grace a la
ceecotrophie [60]. Si I'apport pour l'une ou lautre de ces vitamines devient
excessif ou insuffisant, cela peut entrainer des troubles digestifs, un retard de

croissance, une mortalité et des avortements.

Un excés ou une carence en vitamine, se traduit chez les lapines gestantes
par des avortements et la mise bas de lapereaux mort-nés. Par contre aucun
symptoéme externe n’est visible chez les lapereaux en croissance recevant un
aliment surchargé en vitamine A [16]. Un apport excessif de vitamine D entraine
une calcification rénale et aortique, le seuil de 2000 Ul/kg ne devrait jamais étre
dépassé [60]. Quant aux minéraux, les plus indispensables sont surtout le
calcium, le phosphore, le sodium et le potassium. Toutefois, une amélioration des
performances de croissance avec un apport de sulfate de cuivre dépassant

largement les besoins (2000 ppm) aurait été enregistrée [50].

1.2 Comportement alimentaire

Le rythme de tétée et la quantité de lait dont disposent les lapereaux
nouveaux nés sont imposés par la mére. A partir de la troisieme semaine, on note
une modification du comportement alimentaire des lapereaux. Les lapereaux
ingerent quelques particules de I'aliment maternel et un peu d’eau de boisson si
celle-ci est disponible. Au cours de la quatrieme semaine de vie, l'ingestion
d’aliment solide et d’eau devient rapidement prédominante par rapport a celle du

lait. Le jeune lapereau passe d’une seule tétée par jour a une multitude de repas
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liquides et solides plus ou moins alternés et répartis irrégulierement le long de la

journée: de 30 a 40 repas solides ou repas liquides par jour.

Une analyse poussée du comportement des lapins selon Eberhart, (1980)
[61], indique que lorsque la température s’accroit, le nombre de repas (solide et
liquide) par jour décroit. Il passe de 37 repas a 10 °C a 27 seulement & 30° C chez
les jeunes lapins Néo-Zélandais. Si la quantité d’aliment consommeée a chaque
repas est réduite par la forte température (5,7g/repas de 10°C a 20°C contre 4,4 g
a 30°C), il n'en est pas de méme pour la quantité d'eau consommée. Elle
augmente a chaque prise avec I'augmentation de la température (de 11,4 a 16,29
par prise entre 10°C et 30°C). Ceci montre une influence de la température sur la
prise alimentaire des jeunes animaux en engraissement. Chez les lapines
gestantes, on note une baisse de consommation alimentaire voire I'arrét complet a
la veille de la mise bas chez certaines femelles, par contre, I'ingestion d’eau ne

devient jamais nulle [50].

1.4 Parameétres et performances de reproduction chez la lapine

La carriére reproductive d'une femelle est appréciée par la réceptivité,
fertilité et la prolificité qui conditionnent la productivité numeérique et par

conséguent la rentabilité d'un élevage cunicole.

1.4-1 Réceptivité

Une lapine est dite réceptive (ou en cestrus) lorsqu’elle a un comportement
d’acceptation de l'accouplement, elle se met alors en position de lordose en
présence d’'un male, immédiatement avant la saillie. Le taux de réceptivité est le
nombre de lapine ayant un comportement d'acceptation de I'accouplement ou
ayant une vulve turgescente violette ou rouge/sur le nombre de lapines étudiées.
En saillie naturelle, on parle plus d’'un taux d’acceptation du male que d’un taux de
réceptivité. Le taux d’acceptation est égal au nombre de lapines acceptant
I'accouplement/nombre de lapines présentées au male [242]. Chez la population
locale Moulla et Yakhlef, (2007) [74] ont obtenu un taux moyen de réceptivité de
89%, supérieur a celui obtenu par Zerrouki et al, (2001) [516] chez des lapines

issues de la méme population avec un taux de réceptivité de 80%.
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1.4-2 Fertilitité

La fertilité est la capacité d'un individu a se reproduire. Elle peut étre
estimée apres palpation abdominale 12j apres la saillie, par le nombre de femelles
palpées positives rapporté au nombre de femelles saillies [62; 63 ; 64]. C'est
également le nombre de femelles mettant bas rapporté au nombre de femelles
saillies [65 ; 66 ; 67]. La fertilité d'un troupeau peut étre jugée par le pourcentage
de femelles qui sont arrivées au moins une fois a se reproduire, et par le nombre
moyen de mises bas réalisé par lapine au cours de la période d’observation [68].
Selon le rythme de reproduction adopté, on peut obtenir des résultats de fertilité
différents. Maertens et Okerman, (1988) [69], rapportent que la fertilité en rythme
semi intensif est meilleure que celle du rythme post partum, Theau-Clément et
Poujardieu, (1994) [20], considérent fertile, toute femelle palpée pleine, 12 jours
apres saillie. Une lapine est fertile si elle est apte a ovuler, a étre fécondée et si
elle est capable de conduire une gestation jusqu'a son terme [19]. Le taux de
fertilité des souches sélectionnées est de 65 ,4% chez la lapine Californienne et
de 68,5% chez la Néo-Zélandaises [64].

Chez la population Kabyle, Zerrouki et al, (2004) [33] enregistrent un taux
de fertilité de 73 %. Ces auteurs estiment que la fertilité pourrait étre améliorée
chez les femelles en diminuant la fréquence des avortements et des cas de
pseudogestations. Pour des femelles de population locale Tunisienne, [70]

obtiennent une fertilité de 61%.
1.4-3 Prolificité

La prolificité a la naissance est mesurée par le nombre de lapereaux nés
vivants et nés totaux par mise bas [63 ; 71] Selon Roustan, (1992) [72], la taille de
la portée se situe généralement entre 3 et 14 lapereaux (extrémes de 1 a 20) et
varie selon le format des lapines. La prolificité des lapines locales algériennes est
modeste, elle est en moyenne de 7,2 nés totaux/ mise bas [33; 73 ; 74]. Pour la
race blanche [8] elle est de 7,14. Les races de petit format ont généralement une
faible prolificité mais une bonne fertilité, les races de format moyen sont les plus
productives [75 ; 76]. La prolificité a la naissance résulte entre deux composantes:
le nombre d’ovules et leur viabilité qui évoluent indépendamment [77]. Dans les

élevages fermiers, la prolificité atteint 6,4 lapereaux par portée chez la lapine
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algérienne [78] et a 6,2 lapereaux par portée chez la lapine tunisienne [70]. Chez
les souches sélectionnées, la prolificité a la naissance est plus élevée puisque
Hulot et Matheron, (1980) [77] rapportent respectivement chez la Californienne et

la Néo-Zélandaise les valeurs de 8,8 et 7,4 nés totaux par mise bas.

1.4-4 Taille de portée par mise bas

La population locale Algérienne de lapin se caractérise par une prolificité
relativement moyenne a la naissance. D’apres les travaux réalisés par Remas
(2001) ; Saidj, (2006) ; Moulla et Yakhlef, (2007) [12 ; 31 et 74], le nombre total de
lapereaux nés par portée chez la population Kabyle est en moyenne 7,2. Ces
résultats sont nettement supérieurs a ceux obtenus sur des femelles de méme
origine mais exploitées a un niveau fermier avec une moyenne de 5 [79 ; 36]. Ces
faibles performances dans les élevages fermiers pourraient étre attribuées au

rythme de reproduction adopté.

Les lapines des populations locales Marocaine et Egyptienne se
caractérisent par une prolificité plus modeste, qui est en moyenne de 6,4 [80 ; 81 ;
82 ; 83; 84]. Toutefois, la prolificité de la population locale Algérienne est
inférieure a celle des races Européennes notamment le Fauve de Bourgogne [85],
le Géant d’Espagne [86] et le Gris de Carmagnola [87] estimée en moyenne a
8,8. Par ailleurs, les souches sélectionnées a I'exemple de 'INRA 2066 [88] et
Hyplus [89] se caractérisent par des prolificités encore supérieures avoisinant en

moyenne 10,3 lapereaux (Tableau 1.1).
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Tableau 1.1: Taille de la portée en fonction de l'origine de I'animal

(Synthése des références bibliographiques)

Auteurs Origine de 'animal Taille de la portée

Remas (2001) [12] Population locale 7,4
(Algérienne)

Saidj (2006) [31] Population locale 7,2
(Algérienne)

Moulla et Yakhlef (2007) [74] Population locale 7,1

(Algérienne)

Bouzekraoui (2002) [80] Population locale 6,2
(Tadla, Maroc)
Barkok et Jaouzi (2002) [81] Population locale 6,7

(Zemmouri, Maroc)

Khalil (2002b) [83] Giza White (Egypte) 6,7
Khalil (2002a) [82] Baladi White (Egypte) 5,3
Afifi (2002) [84] Gabali (Egypte) 6,3
Haij et al, (2002) [429] Baladi Rabbits (Lebanon) 6,06

Bolet (2002a) [85] Fauve de Bourgogne 9
Lopez et Sierra (2002) [86] Géant d’'Espagne 8,8
Lazzaroni (2002) [87] Gris de Carmagnola (Italie) 8,5
Bolet (2002b) [88] INRA2066 (France) 10
Hyplus 10,6

Verdelhan et al. (2005) [89]

1.4-5 Nombre de lapereaux vivants par portée

Selon Zerrouki et al, (2005a) [6] les résultats obtenus en station
expérimentale sur des lapines de population locale Algérienne, sont 6,1 nés
vivants par portée sur 7,2 nés totaux. En Europe, le lapin Gris de Carmagnola
d’ltalie, présente un nombre moyen de nés vivants par portée de 7,0 sur 7,69 nés

totaux ce qui représente 91% de la totalité de la portée [87] alors que I'Argenté de
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Champagne et le Géant Flemish présentent des valeurs de 7 et 8 nés vivants, ce
qui représente respectivement 87% et 89% de la totalité de la portée [90 ; 91]. Sur
des souches sélectionnées, a I'exemple de Hyla, le nombre de lapereaux nés

vivants par portée est de 7,8 sur 8,5 nés totaux [92].

1.4-6 Productivité numérigue

Elle représente un paramétre important de la rentabilité d'un élevage
cunicole [93]. Elle se définit par le nombre de lapereaux sevrés par femelle
reproductive et par unité de temps [17]. Elle varie en fonction du type génétique
[94]. En Algérie, comparée aux conditions d'élevage rationnel des lapines
hautement productives comme celles rapportées par Lebas, (2005) [95] la
productivité numérique enregistrée chez les femelles de la population kabyle est
de I'ordre de 20 lapins sevrés /femelle / an [96], 25 a 30 lapins sevrés /femelle/an
[4; 43; 7] qui est donc largement inférieure. Par contre, elle est proche des
résultats rapportés par Colin, (1994) [97] sur les élevages semi-rationnels au
Mexique (30 lapins/femelle/an). Au Bénin, [98] dans des conditions plus ou moins

similaires, des lapines, ont réalisé une productivité de 25,5 lapereaux/femelle/an.
1.4-7 Mortinatalité

Elle correspond a la mortalité a la naissance, entre la mise bas et 3 jours
d’age. Dans les élevages, la mortinatalité des lapereaux dépend des aptitudes
maternelles des lapines, de la taille de portée et du poids des lapereaux a la
naissance [99]. Chez la population locale, les travaux effectués par Berchiche et
Zerrouki, 2000 ; Berchiche et Kadi, 2002 ;Remas, 2001 ; Zerrouki et al, 2005a ;
Moulla et Yakhlef, (2007) [79; 4 ; 12 ; 6 et 74] montrent que la mortinatalité est
treés variable, elle est en moyenne de 18,9% (Tableau 1. 2). Cette situation pourrait
étre liée a la perte de portées entieres a la naissance chez certaines femelles
exprimant un comportement maternel déficient (mises bas sur le grillage, abandon
des portées, cannibalisme) et aux mauvaises conditions d’ambiance (température
élevée durant I'été et basse en hiver). L'effet de la saison sur la mortinatalité chez
la population locale a été démontré par Belhadi, (2004) [5]. La mortinatalité est
plus élevée en automne (19,7% vs 16,7% en hiver).
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En Egypte, la mortinatalité chez les lapines de population locale (Baladi
White et Giza White) est plus faible, que celle observée sur les lapines de
population locale au Maroc (5,4 vs 11,8), [82; 83; 81; 80]. Cette mortinatalité est
nettement supérieure a celle des races Européennes, notamment le Fauve de
Bourgogne et le Chinchilla [100] aux souches (Caldes et Prat) et aux lignées
(lignée A et lignée V) d’origine Espagnole [101; 102; 103; 104].

Tableau 1. 2: Variation de la mortinatalité en fonction de 'origine de I'animal

(Synthése de résultats bibliographiques).

"Auteer  Originedelanimal  Mortinatalité

(%)
Remas (2001) [12] Population locale (Algérie) 13,6
Berchiche et Zerrouki (2000) [79] Population locale (Algérie) 12,8
Berchiche et Kadi (2002) [4] Population locale (Algérie) 12,7
Zerrouki et al. (2005a) [6] Population locale (Algérie) 16,4
Moulla et Yakhlef (2007) [74] Population locale (Algérie) 21
Khalil (2002a) [82] Baladi (Egypte) 5,6
Khalil (2002b) [83] Giza White (Egypte) 5,2
Barkok et Jaouzi (2002) [81] Zemmouri (Maroc) 14,3
Bouzekraoui (2002) [80] Tadla (Maroc) 9,2
Bolet et al. (2004) [100] Fauve de Bourgogne (France) 1,3
Bolet et al. (2004) [100] Chinchilla (France) 0,8
Gomez et al. (2002a) [101] Souche Caldes (Espagne) 7,6
Gomez et al. (2002b) [102] Souche Prat (Espagne) 4,3
Baselga (2002a) [104] Lignee A (Espagne) 6,9

Baselga (2002b) [104] Lignée V (Espagne) 5
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CHAPITRE 2.

ETUDE DE LA CROISSANCE FOLLICULAIRE CHEZ LA LAPINE

Au sein de l'ovaire de la plupart des mammiféres, deux processus de
développement étroitement imbriqués, l'ovogenése et la folliculogénése,
déterminent le nombre et la qualité des ovocytes produits. Ces processus initiés
pendant la vie feetale se poursuivent pendant toute la vie de la femelle et sont
étroitement contrélés par de nombreux facteurs hormonaux et environnementaux
[105]. L'ovogenese est un processus de développement long et discontinu qui
amene a la production de gamétes femelles fécondables. Ce processus débute au
stade feetal, se bloque au stade de prophase de premiére division méiotique lors
de la formation des follicules ovariens, puis reprend a I'ovulation pour se bloquer a
nouveau au stade de métaphase de deuxiéme division méiotique [106]. Ce dernier
blocage ne sera levé qu’a la fécondation si elle a lieu. Ainsi, le follicule apporte a
'ovocyte qu’il renferme, I'environnement nécessaire a sa croissance et a
l'acquisition de sa compétence a la fécondation et au développement
embryonnaire. La croissance folliculaire ou folliculogénése est un processus
continu initié a partir de la réserve de follicules primordiaux jusqu’ a I'ovulation ou
I'atrésie des follicules en croissance [107]. Elle résulte a la fois de la croissance de
'ovocyte, de la multiplication des cellules de la granulosa mais aussi du
développement de I'antrum lors des derniéres étapes de la folliculogénése. Lors
de la croissance des follicules jusqu’au stade pré ovulatoire, on assiste en
parallele a 'ovogenése. Les processus d’ovulation et d’atrésie marquent la fin de

'ovogenese et de la croissance folliculaire.

Les études sur la folliculogénése et 'ovogenése chez la lapine sont peu
nombreuses et anciennes malgré I'utilisation depuis les années 1980 de nouveaux
outils dont dispose la recherche comme l'imagerie par ultrasons. Cette technique
permet d’'observer I'évolution de la population folliculaire de maniére non invasive
[108] grace notamment a l'ultrasonographie transrectale, souvent utilisée pour
observer les vagues de croissance folliculaire en parallele a I'étude des profils

hormonaux en particulier chez les animaux sauvages [109; 110] et chez des
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espéces a ovulation provoquée les camélidés [111]. Etant donné que les organes
reproducteurs d’animaux de grande taille sont situés immédiatement au-dessous
du rectum avec trés peu de tissu intermédiaire, I'approche transrectale qui
implique l'introduction d’'une main gantée et de la sonde dans le rectum, offre un
meilleur accés et une meilleure image. Il est donc possible que des limitations
physiques (i.e. rectum relativement petit) puissent empécher I'utilisation de cette
meéthode chez certains animaux de petite taille [112]. De telles études n’ont encore
jamais été effectuées chez la lapine et semblent difficilement réalisables compte

tenu de la petite taille des structures folliculaires.

Récemment une étude a été menée sur l'observation de la dynamique
folliculaire par échographie chez des lapines pseudogestantes laissant entrevoir

de nouvelles perspectives d’étude [113].

2.1 Mise en place de la réserve ovarienne

2.1-1 Mise en place de la réserve ovarienne prénatale

La réserve ovarienne est le nombre d'ovocytes présents dans les
follicules primordiaux du cortex ovarien a un instant donné. Ce stock initial
est formé avant ou apres la naissance selon les especes et va diminuer au cours

du temps.

La lapine se caractérise par rapport aux autres espéces (Figure 2.1), par
une ovogenese et une folliculogénése post-natale. Le foetus de lapin, quel qu'en
soit le sexe, débute la différenciation sexuelle au 16°™ jour de la gestation.
Contrairement a la plupart des mammiféres (brebis, vache), le stock de follicules
primordiaux chez la lapine, comme chez la chatte, n'est pas déterminé pendant la
vie feetale mais s’établit pendant la période néonatale, lors des premieres
semaines qui suivent la naissance [114; 115; 105]. Les cellules germinales
primordiales encore appelées cellules souches, d’origine extra embryonnaire
situées au niveau de la paroi de la vésicule vitelline sont localisables dés le 9°™
jour post coitum (p.c) dans I'endoderme, en arriere de l'intestin postérieur, et dans
2éme

le mésoderme du bourrelet allantoidien. Le 1 jour p.c., deux tiers des cellules

germinales sont encore distribuées en dehors des crétes génitales. Le 14°™ jour
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p.c., les proportions sont inversées par rapport au stade précédent. Deux tiers des
cellules germinales sont répartis dans les crétes génitales. A 16 jours p.c., la
plupart des gonocytes primordiaux se trouvent dans les gonades qui sont
sexuellement différenciées. Parallélement a leur migration qui s’achéve au 19°™
jour p.c., les cellules germinales primordiales se multiplient avec une activité

mitotique intense entre le 16°™ et le 18°™ jour p.c. [116].

Les travaux de Teplitz et Ohno, (1963) et Peters et al, (1965) [117; 118]
ont mis en évidence que les multiplications par mitoses successives des
ovogonies débutent dés le 21°™ jour p.c. pour s’arréter 10 jours aprés la
naissance. Au 26°™ jour p.c., le stock d’ovogonies est maximal et atteint 12 500
(contre 16 000 chez le male) pour ensuite diminuer par dégénérescence et arriver

a 8 000 (contre 11 000 chez le male) quelques jours avant la mise bas [116].
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Figure 2.1: Comparaison du déroulement de I'ovogénése chez les mammiféres [105]
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2.1- 2 Constitution du stock de follicules primordiaux

Le stock définitif d’'ovocytes utilisables par la femelle au cours de sa vie se
constitue trés précocement, au stade feetal chez la plupart des mammiféres. Dans
'ovaire de foetus femelle, chaque ovocyte primaire entouré d’'une couche unique
de cellules somatiques, constitue une structure particuliére appelée follicule
primordial. Dés la constitution de cette réserve de follicules primordiaux, démarre
de fagon continue pendant toute la vie de la femelle jusqu’a épuisement du stock,
un processus de croissance et de maturation fonctionnelle appelé folliculogénése
[119].

Chez la plupart des espéces, I'entrée en méiose des cellules germinales
femelles et leur progression dans les divers stades (leptoténe, zygoténe,
pachyténe et diploténe) se produisent au cours de la vie feetale [120 ; 121]. Chez
le furet et le vison il a été confirmé que la méiose débute juste aprés la naissance
et que les ovogonies deviennent ovocytes trés tot pendant leur période néonatale
[122]. Chez la lapine, d’apres Peters et al, (1965) [118] cette étape est observée
dés le 1% jour aprés la naissance avec une apparition progressive des différents
stades de prophase | : 1° leptoténes a 1 jour post- partum (p.p.), zygoténes a 4
jours p.p., pachyténes a 6 jours p.p. et diploténes (blocage méiotique) a 10 jours
p.p. Par la suite, Kennelly et al, (1978) [123] ont apporté des précisions sur les
durées respectives de chacune des phases de la prophase méiotique et concluent
que la phase leptoténe dure 3 a 8 h, zygoténe 44 h, pachyténe 216 h et la phase
diplotene 96 h. La méiose est rapidement bloquée au stade diploténe (fin de la
prophase | de méiose). L’'ovogonie prend alors le nom d’ovocyte primaire (ovocyte
), et son noyau de vésicule germinative (en anglais Germinal Vesicle ou GV). Au
14°™ jour aprés la naissance, le stock d’ovocytes est définitif, 'ovogénése est
compléte. A ce stade, quelques cellules aplaties appelées pré-granulosa et une
membrane conjonctive dite basale, future membrane de Slavjanski, viennent
entourer progressivement I'ovocyte primaire formant ainsi les follicules
primordiaux, qui bien qu’ils soient encore rares a deux semaines p.p. [124]

représentent la réserve des cellules germinales d'ou s'échapperont les follicules
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destinés a se développer et dont quelques-uns seulement arriveront a maturité
[125]. Au 15°™ jour p.p, les rapports entre les cellules de la granulosa et les
cellules germinales sont caractérisés par une intime juxtaposition des membranes
cellulaires adjacentes, par la présence de nombreux prolongements
cytoplasmiques digités et la pénétration profonde des prolongements cellulaires
de la granulosa dans le cytoplasme des cellules germinales. Ces observations
indiquent que, en plus de leur réle dans la nutrition des cellules germinales et
dans la formation de la zone pellucide, les cellules de la granulosa de I'ovaire en
développement peuvent avoir une influence directe sur la maturation des cellules
germinales [126]. Au 20°™ jour p.p., 'ensemble des ovocytes sont bloqués au
stade diploténe de la prophase | et sont majoritairement sous la forme de follicules
primordiaux (ovocytes au stade vésicule germinale entourés de quelques cellules

aplaties).

Foote et Carney, (2000) [127] indiquent que les premiers follicules primaires,
secondaires, tertiaires ou a antrum apparaissent respectivement a 4, 8 et 12
semaines aprés la naissance. Ces observations ont été confirmées par Mariana et
Solari, 1993 [128] qui n'ont décelé que des follicules secondaires ou tertiaires
dans les ovaires de lapines de 4 semaines d’age, alors que Hutt et al, (2006) [124]
ont observé des petits follicules antraux dés 8 semaines et a 12 semaines, leur

morphologie est compléte [129 ; 124].

A ce stade, l'apparition des premiers follicules a antrum ne marque pas
I'établissement de la puberté chez la lapine car I'immaturité des structures
ovariennes et du systeme hormonal ne permet pas le développement de ces
follicules jusqu’au stade pré ovulatoire. Apres la formation de I'antrum, la
croissance de lI'ovocyte est achevée [130]. A ce stade, débute I'établissement des
liaisons entre I'ovocyte et les cellules folliculaires dont les plus importantes sont
les « gap junction » qui permettent le couplage ionique entre les cellules
folliculaires elles-mémes et I'ovocyte ainsi que le passage de petites molécules et
de signaux chimiques de poids moléculaire inférieur a 1KD [126]. Les couplages
ioniques et électroniques de toutes les cellules présentes a l'intérieur de la lame
basale, des cellules de la granulosa, des cellules du cumulus oophorus et de
'ovocyte, créent un syncytium éléctrophysiologique. Quelques heures avant la

décharge ovulante, les cellules péri ovocytaires demeurent attenantes a I'ovocyte
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en développant a travers la zone pellucide des prolongements dont les pieds
restent attachés a l'ovocyte par des jonctions adhérentes et des jonctions
perméables (Figures 2.2, 2.3) [131]. Les jonctions au niveau de I'ovocyte semblent
plus solides qu’entre les cellules de la granulosa et celles du cumulus oophorus,
ce qui leur permettrait de résister aux forces qui se développent au moment de la

dissociation du cumulus oophorus apres la décharge gonadotrope [132].
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2.2 Préparation cytoplasmique et nucléaire : La méiose ovocytaire

La production d’'un ovocyte apte a la fécondation et les premiers stades du
développement embryonnaire nécessitent de nombreux facteurs exogeénes et
endogeénes au follicule en croissance. L'axe hypothalamo-hypophysaire va
sécréter principalement les gonadotrophines: la Follicle Stimulating Hormon (FSH)
et la Luteinizing Hormon (LH). Ces hormones vont agir sur la croissance des
follicules, qui va engendrer la synthése de facteurs endogénes par I'ovocyte et les

cellules somatiques qui I'entourent [133].

Au cours du développement folliculaire, les cellules somatiques les plus
proches de I'ovocyte vont entrer en contact étroit avec celui-ci via I'apparition de
jonctions communicantes. Ainsi, un véritable dialogue va se mettre en place, qui
va permettre deux événements essentiels. D’une part, 'ovocyte va acquérir une
compétence nucléaire, correspondant a sa capacité a reprendre et finir la méiose,
et une compétence cytoplasmique, correspondant a sa capacité a la fécondation
et au développement embryonnaire précoce grace a I'accumulation de transcrits
maternels au cours de sa croissance. La qualité d’'un ovocyte ovulé va ainsi
dépendre de l'acquisition de ces deux compétences. D’autre part, les cellules de
la granulosa les plus proches de I'ovocyte vont se différencier et proliférer pour
former le cumulus. Pour ce faire, I'ovocyte et les cellules du cumulus vont
exprimer et sécréter des facteurs qui leurs sont propres mais vont avoir des
actions paracrines et endocrines [133]. Pendant la folliculogénése, apres le stade
méiotique de l'ovocyte, le noyau reste bloqué dans un stade appelé diploténe-
dyctyé. Dans les follicules primordiaux et les follicules en croissance, les ovocytes
sont donc bloqués a ce stade. Au moment de l'ovulation, le pic de LH pré
ovulatoire déclenchera la reprise de meéiose et I'ovocyte sera expulsé au stade

métaphase Il.

En parallele, chez différentes espéces de mammiféres si l'on retire un
ovocyte bloqué en prophase | de son environnement folliculaire, qu’on le mette en
culture dans un milieu contenant de la LH, 'ovocyte reprend spontanément sa
meéiose vers la métaphase |. Ce résultat suggére que des facteurs provenant du

fluide folliculaire ou des gonadotrophines et/ou des cellules de la granulosa
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inhibent la maturation méiotique ovocytaire [130]. En effet, dans le follicule, ce
facteur inhibiteur de la méiose, nommé de fagon générale (Oocyte Maturation
Inhibitor ou OMI), transite des cellules de la granulosa, aux cellules du cumulus et
a l'ovocyte par des jonctions perméables. Cet OMI a été décrit chez la ratte et la
truie [132], et chez la vache, il s'agirait de I'acide linoléique [134]. Le transfert de
molécules des cellules de granulosa a l'ovocyte pourrait également contréler la
meéiose ovocytaire. Parmi ces facteurs inhibiteurs d'origine somatique, on peut
citer les purines (hypoxanthine, adénosine...) et I'adénosine monophosphate
cyclique (AMPc). Un niveau élevé de ces composés induirait I'arrét du cycle
cellulaire par inhibition de la synthése de MPF (M-phase promoting factor). Il a été
montré que les cellules somatiques folliculaires supportent le développement
ovocytaire mais I'évidence physiologique a été présentée par [135] qui ont trouvé
que les ovocytes entierement matures extraits des follicules antraux subissent en
culture, une reprise de la méiose indépendante des gonadotropines et concluent
que les cellules somatiques folliculaires maintiennent les ovocytes en arrét

méiotique.

La croissance de l'ovocyte et son développement sont strictement
dépendants de la provision en substances nutritives des cellules de follicule par
I'intermédiaire des jonctions gap [136 ; 137 ; 138]. En plus de la transmission de
substances nutritives, la communication de jonction dans les follicules ovariens
contréle le statut méiotique de I'ovocyte. Cette action est obtenue par médiation
de 'AMPc, systéme régulateur qui maintient 'ovocyte en arrét méiotique [139].
L'AMPc est synthétisée par les cellules de cumulus et les cellules de la granulosa
suite a la déphosphoylation de I'ATP par I'adénylate cyclase [140]. Sa production
est stimulée par les gonadotropines et l'oestradiol-1713 [141]. Son transfert vers
l'ovocyte se fait par l'intermédiaire des gap-junctions [142]. Selon Carroll et al,
(1991) [143], la stimulation de la prolifération des cellules de granulosa par 'AMPc
est accompagnée de l'augmentation de la croissance de l'ovocyte. L'AMPc joue
aussi un role important dans le contréle de la méiose. Son effet inhibiteur exercé
sur la reprise de la méiose a bien été identifié [144 ; 145]. C'est en effet la baisse
de son niveau dans l'ovocyte qui joue un réle prépondérant dans la reprise de la
meiose [145]. La reprise de la méiose, aussi mentionnée comme la maturation

ovocytaire, se produit avant l'ovulation, elle est induite par le pic de LH pré
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ovulatoire. Cette hormone interrompt la communication cellule-cellule dans une
population choisie de follicules ovariens antraux menant a une baisse dans les
concentrations d’AMPc intra-ovocytaire suivi de la maturation de I'ovocyte. Dans
les cellules somatiques des follicules ovariens, un type de protéine jonction gap

appelée connexine 43 a été identifié [146 ; 147].

Ainsi, le pic de LH induisant la phosphorylation de la connexine 43
constituant les jonctions communicantes ou jonctions adhérentes, bloque le
passage de ce facteur inhibiteur, par arrét du couplage métabolique entre les
cellules folliculaires et 'ovocyte. Ces facteurs entrainent rapidement la rupture des
jonctions perméables entre la granulosa et le cumulus, qui se traduit par la rupture
de l'enveloppe nucléaire (Germinal Nuclear Break Down: GNBD), [146]. Les
jonctions entre 'ovocyte et la corona radiata persistent quant a elles, permettant le
passage prolongé des facteurs produits par la granulosa pour la maturation
cytoplasmique de l'ovocyte [148]. Chez la lapine comme chez la vache et la
brebis, des ovocytes compétents cultivés hors de leurs follicules mais en présence
de leurs cumulus, puis fécondés, sont incapables d’assurer la décondensation
rapide et compléte du noyau du spermatozoide. La maturation cytoplasmique
comporte l'acquisition d’un facteur (male pronucléus growth factor) permettant la
décondensation de la chromatine et le changement des nucléo protéines. Ce sont
les cellules de la granulosa, qui permettent quelques heures aprés la décharge
ovulante, a [l'ovocyte d’acquérir cette compétence cytoplasmique [148].
Parallélement a cette maturation nucléaire, une réorganisation des composants
cytoplasmiques a lieu dans l'ovocyte, les granules corticaux migrent vers la zone
corticale en s’associant au cytosquelette, les mitochondries forment des agrégats
avec le réticulum endoplasmique dans la région péri-nucléaire, les réserves en
lipides et glutathion augmentent, dans le cytosol, la concentration de calcium

augmente.

Le premier signe de maturation affecte le noyau (vésicule germinale ou VG)
qui s'aplatit contre la membrane plasmique de I'ovocyte [149] puis il y a dissolution
de l'enveloppe nucléaire (GVBD) et, la condensation des chromosomes [150]. Ces
derniers s'individualisent, chaque chromosome se dédoublant 4n. Ensuite, les
paires de chromosomes s'alignent au centre du fuseau méiotique qui se forme.

C'est la métaphase 1. Les chromosomes par la suite se divisent en regagnant
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chacun un pdle (anaphase 1) qui est suivi de la formation de deux noyaux a Zn
chromosomes (télophase 1). Un des deux noyaux reste fonctionnel et s'arréte en
métaphase I, alors que I'autre est expulsé du cytoplasme ovocytaire et représente

le premier globule polaire [151].

Par ailleurs, les cellules qui entourent I'ovocyte sont également modifiées.
En effet, au pic de LH, la sécrétion d’'une matrice extracellulaire riche en acide

hyaluronique provoque I'expansion du cumulus [105].

2.3 Folliculogénése

La folliculogenése se définit comme I'ensemble des processus de croissance
et de maturation des follicules ovariens entre le stade de follicule primordial et
I'ovulation. A partir du stock des follicules primordiaux formés durant la vie foetale
ou aprés la naissance, quelques follicules commencent a croitre durant la vie de
I'animal jusqu’a I'ovulation ou la dégénérescence [130]. Sa finalité biologique est
la production, lors de chaque cycle menstruel ou oestrien, d’un (pour les espéces
mono-ovulantes) ou de plusieurs (pour les espéces poly-ovulantes) ovocytes

aptes a la fécondation et au développement

La croissance et la maturation folliculaire dans l'ovaire représentent une
séquence de transformations subcellulaires et moléculaires des différents
composants du follicule tel que : I'ovocyte ; la granulosa et les théques qui sont
sous le contrdle de plusieurs facteurs intra ovariens, intra folliculaires et des
signaux hormonaux qui induisent la sécrétion des androgénes et d’cestrogénes
[152]. Cette activité folliculaire s’observe surtout dans la partie périphérique de
'ovaire ou cortex, tandis que la partie centrale ou médulla est une zone

d’innervation et de vascularisation sanguine et lymphatique.

2.3-1 Différentes étapes de la croissance folliculaire

On distingue deux phases dans le déroulement de la croissance folliculaire :
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1) la croissance folliculaire basale, qui suit le recrutement initial, est une
étape de croissance lente et continue, essentiellement contrélée par des facteurs

locaux.

2) la croissance folliculaire terminale, qui se termine a l'ovulation, est
étroitement controlée par I'évolution des taux de gonadotrophines hypophysaires

(LH et FSH) au cours du cycle oestrien [115], Figure 2.4.
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Figure 2.4: Représentation schématique de I'importance relative des différents
facteurs au cours du développement folliculaire d’aprés [115]

2.3-1-1 Folliculogénése gonado-indépendante ou basale

La premiére phase ou le développement des follicules est lent, c’'est la
folliculogénése basale : (les follicules primordiaux passeraient de 100 a 200 ym en
76 jours) et la deuxiéme phase d’'une durée de 21 jours, au cours de laquelle la
croissance s’accélere (folliculogénese terminale), les follicules se creusent d’'une
cavité antrale pour arriver et dépasser 950 um et plus (follicule pré ovulatoire,
[115].



58

La croissance des follicules est continue et comprend les stades de follicule
primordial, primaire et secondaire, constituant les follicules pré antraux, puis les
stades tertiaire et de follicules pré ovulatoire (> 900um de diamétre) représentant
les follicules antraux [153]. Dans chaque espéce, le développement des follicules
jusqu’a l'apparition de I'antrum est trés lent et représente au moins 75% de la
durée totale du développement folliculaire [115; 154]. Le développement des
follicules a antrum, plus rapide, est cependant plus long que la durée d'un cycle
sexuel pour toutes les espéces de mammiféres, sauf chez les rongeurs ou elle

correspond exactement a la durée du cycle Figure 2.5. [105 ; 155].
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Figure 2.5: Schématisation du déroulement de la folliculogénése chez la lapine [155]

La croissance folliculaire basale constitue la premiére phase de
la croissance folliculaire. Cette premiére phase de la folliculogenése semble
essentiellement contrélée par un «dialogue» entre I'ovocyte et les cellules de la

granulosa. Les hormones hypophysaires LH et FSH ne sont pas nécessaires au
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bon déroulement de la croissance et de la différenciation du follicule primordial en
follicule préantral. En effet, les follicules primordiaux sont dépourvus des
récepteurs a LH et la déficience en FSH (chez les souris invalidées pour la sous
unité B ou chez des femmes porteuses d’'une mutation « perte de fonction » du
récepteur) n’empéche pas la croissance folliculaire basale qui se poursuit jusqu’au
stade antral [156].

Les changements morphologiques des follicules ovariens au cours de la
croissance basale sont comparables dans toutes les especes de mammiféres. La
durée des différents stades et la taille atteinte par les follicules a la fin de chaque
stade sont en revanche caractéristiques de chaque espéce. Elle représente
environ 85% de la durée totale de la folliculogénése chez la souris et la lapine, du

follicule primordial jusqu’a la formation de I'antrum [115].

En revanche, des facteurs de croissance produits localement, soit par
'ovocyte, soit par les cellules de la granulosa, semblent étre des éléments
indispensables aux premiéres étapes de la folliculogenése. Cette phase qualifiée
de non gonado dépendante, se fait sous I'influence de nombreux facteurs dont
les actions et interactions sont encore mal comprises. On distingue en
premier lieu une régulation locale avec des facteurs locaux tels que l'activine,
I'inhibine, le (Transforming Growth Factor Bou le TGF-B) et le (Growth
Differentiating Factor 9 ou le GDF-9) [115; 157], tableau 2.1

Tableau 2.1. Facteurs impliqués dans le passage du follicule primordial au follicule
primaire puis secondaire chez les rongeurs (d’aprés [157]).

Stade folliculaire Molécules ayant un effet Molécules ayant un effet
Positif Négatif
Primordial — Primaire GDF-9, Insuline, SCF, AMH
bFGF, LIF
Primaire —, Secondaire FSH, EGF, TGF-R, CEstradiol

Activine, GDF9
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La folliculogénése basale est aussi contrélée par de nombreux facteurs de
croissance, d’origines ovocytaire et somatique, agissant essentiellement selon un

mode paracrine ou autocrine de régulation [158 ; 159].

Durant la croissance basale du follicule a partir du follicule primordial, les
cellules de la granulosa entrent en prolifération. Leur activité atteint un maximum
en fin de folliculogénése basale, stade pendant lequel prés de 100% des cellules
proliferent. Parallelement, ces cellules de granulosa synthétisent de nombreux
facteurs de croissance (EGF, FGF, AMH) et des cytokines (KITLG). En particulier
la production d’AMH faiblement détectable dans les follicules primaires, augmente
dans les follicules pré antraux pour atteindre un maximum en fin de
folliculogénése basale [160]. Les récepteurs de FSH apparaissent dans la
granulosa des follicules primaires, leur nombre augmente Iégerement et
progressivement dans les follicules pré antraux, reste stable dans les follicules a
antrum et enfin diminue au stade pré ovulatoire. Les cellules de la theque interne
expriment, dés leur formation, des facteurs de croissance, des récepteurs de LH,
ainsi que des enzymes et des facteurs-clés de la stéroidogénése, permettant la
synthése de progestagénes (Cholesterol side chain cleavage : CYP11A1, 3R3-
hydroxysteroid dehydrogenas : 3B-HSD, STAR) et d’androgénes (CYP17A1)
parallelement avec I'augmentation de la concentration en cestradiol (E;) et la

progestérone dans le liquide folliculaire, [105].

Dés le stade follicule primaire, l'ovocyte initie une intense activité
transcriptionnelle pour assurer son métabolisme. L'ovocyte exprime certains
facteurs comme les génes kit, récepteur des protéines kit-ligand (KL) exprimées
par les cellules de la granulosa, le géne Figa, qui semble réguler la production de
protéines de la zone pellucide et la production de facteurs essentiels a
I'organisation initiale des follicules primaires comme des molécules d’adhésion qui
permettent une cohésion entre 'ovocyte et les cellules somatiques qui I'entourent
[161]. L’ovocyte exprime en plus, deux facteurs GDF9 (Growth and Differenciation
Factor-9) et BMP15 (Bone Morphogenetic Protein-15). L’expression de GDF9 et
BMP15 par I'ovocyte induit I'expression de génes spécifiques dans les cellules de
la granulosa, stimulent leur prolifération et favorisent leur survie [162]. En retour,

les cellules de la granulosa participent a la croissance ovocytaire par la production
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de KITLG, dont I'expression est modulée par BMP15 et GDF9 d’origine ovocytaire
[163].

L’existence d’un couplage métabolique entre ovocyte et granulosa constitue
un autre élément déterminant du dialogue entre ces deux types cellulaires. Par
exemple, 'ovocyte contréle le transport actif d’acides aminés dans les cellules du
cumulus, et ces acides aminés peuvent étre ensuite transférés a I'ovocyte par
I'intermédiaire de jonctions perméables [164]. La perte des jonctions perméables
entre ovocyte et granulosa a un effet délétére sur la croissance et la survie de
'ovocyte [165]. Parallelement, les cellules thécales contribuent aussi a la
régulation du développement folliculaire basal par la sécrétion d’androgénes
(testostérone) et de nombreux facteurs de croissance capables de stimuler la
prolifération des cellules de granulosa. L’activité des cellules de la theque est elle-
méme régulée par des facteurs sécrétés par les cellules de granulosa, en
particulier le KITLG [166]. Les principales régulations du développement

folliculaire sont schématisées dans la figure 2.6. [105]
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Figure 2.6: Régulations du développement folliculaire basal, d’aprés [105]

La fin de la croissance ovocytaire coincide avec 'acquisition de propriétés
fonctionnelles. L’'ovocyte semble acquérir d’abord la compétence a reprendre la

meéiose lorsqu’il atteint environ 80% de sa taille définitive [167]. Sa croissance
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continue de maniére ralentie, tandis que le volume du follicule croit régulierement
jusqu’a la décharge gonadotrope ovulante. L'ovocyte reste bloqué en fin de
prophase | méiotique pendant toute la croissance folliculaire. Il acquiert d’abord la
compétence a reprendre sa méiose puis la compétence a assurer la fécondation

et le développement [168 ; 169].

Récemment, un autre modele a suggéré que les ovocytes sont dans une
certaine mesure prédestinés, et que les ovocytes incompétents sont éliminés

progressivement au cours de la folliculogénése via I'atrésie [170].

2.3-1-2 Folliculogénése gonado dépendante ou terminale

Elle commence des la puberté de I'animal et perdure toute sa vie chez la
majorité des mammiféres. La croissance folliculaire terminale est strictement
dépendante de la présence des gonadotropines hypophysaires. Cette étape est
caractérisée par un accroissement du volume de I'antrum, le développement de la
vascularisation thécale, la diminution de I'activité de prolifération des cellules de la
granulosa et la différenciation des cellules de la granulosa et de la theque en
cellules stéroidiennes. Cette phase débute avec I'acquisition des récepteurs a
FSH et LH, soit dés le stade follicule pré-antral pour une taille folliculaire
propre a chaque espéce. Ce développement subit une régulation endocrinienne
(FSH et LH), mais également des régulations locales paracrines (messages
circulants entre la théque, la granulosa et I'ovocyte) et autocrines qui renforcent
ou inhibent les effets des hormones gonadotropes (hormones notamment

connues pour inhiber I'apoptose des follicules antraux) [115].

La folliculogénése terminale est controlée essentiellement par la FSH et la
LH, mais de nombreux autres facteurs (facteurs de croissance, matrice
extracellulaire, protéases, stéroides), d'origine locale ou endocrine, agissent en
synergie avec les gonadotropines pour réguler son déroulement [154]. Au cours
de la folliculogénése terminale, les cellules de granulosa perdent progressivement
leur activité de prolifération et de synthése d’AMH, et se différencient en cellules
stéroidogénes par l'apparition et l'augmentation de I'expression des génes
CYP11A1, STAR, HSD3B2, et surtout CYP19A1 qui code I'enzyme aromatase,
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permettant la synthése d'oestradiol a partir des androgénes d’origine thécale
[108].

Simultanément, les cellules de la granulosa deviennent sensibles a LH
(apparition et augmentation brutale des récepteurs de LH, LHCGR). En fin de
cycle ovarien, le pic pré ovulatoire de LH induit d'importants changements
fonctionnels dans les cellules de granulosa et de theéque du follicule pré ovulatoire,

conduisant a leur lutéinisation et a la formation du corps jaune.

La croissance folliculaire terminale débute par le recrutement des follicules
qui ont acquis la capacité de répondre a une stimulation directe de la FSH, ce qui
aboutit au développement d’'une cohorte [115]. C’est au cours de cette phase que
s’effectue la sélection des follicules destinés a ovuler, grace a un ensemble de
mécanismes dont la finalité biologique est de réguler le nombre d’ovulations,
caractéristique de chaque espéce et de chaque race [105]. En effet, lorsque la
concentration plasmatique en FSH diminue, seuls les follicules ayant des besoins
réduits en FSH sont capables de se développer. lls ont acquis cette capacité par
'augmentation de leur vascularisation, l'acquisition de récepteurs a la LH, et
surtout par I'amplification de la réponse folliculaire a la LH et a la FSH. Dés lors
gu’il est sélectionné, le follicule exerce une dominance sur les autres : il inhibe le
recrutement et la sélection des follicules qui n'ont pas été sélectionnés au cours
de cette vague [171]. La figure 2.7 représente de fagon schématique les
mécanismes hormonaux a l'origine du recrutement, de la sélection et de la

dominance.
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Figure. 2.7: Sécrétion de gonadotrophines et de facteurs de contrdle au cours des
phases de recrutement, de sélection et de dominance.

Légende : L’épaisseur des fleches démontre I'importance de chaque sécrétion. Figure
tirée et adaptée de [148].

La lapine adulte présente un niveau de sécrétion des hormones folliculo-
stimulantes relativement stable au cours du temps [172] a la différence de ce qui
est observé chez les autres mammiferes domestiques ; la brebis par exemple,

manifeste au cours des cycles, des vagues de sécrétion de I’hormone FSH [173].

Une comparaison de la croissance folliculaire des follicules pré antraux
chez la souris [174] et chez la lapine [175], a montré que le processus de
croissance est trés lent. Chez les deux espéces, le temps correspondant a la
formation de l'antrum représente 85% de la durée totale de la croissance
folliculaire. Des résultats obtenus suite a des études morphométriques réalisées a
partir de coupes histologiques d’ovaires de lapines agées de 20 semaines [176]
accréditent I'hnypothése que I'évolution de la folliculogénése chez une femelle
adulte, dépend essentiellement de la population des follicules de taille inférieure
ou égale a 200 um. De la longévité de l'ovaire et de sa fonction de production
d’ovules, dépend une gestion a long terme de ce stock tampon de follicules dont le

diameétre est compris entre 100 et 200 ym chez la lapine. Ce stock est constitué
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dés I'age de 30 jours a partir des follicules primordiaux au moment ou les

hormones folliculo-stimulantes sont activement secrétées [172].

Les auteurs insistent sur le fait que les durées de croissance des follicules
obtenues dans le cadre de cette expérience ne sont valables que pour des
animaux adultes de 20 semaines. En effet, Pedersen, (1972) [177] chez la souris
a constaté que pour des animaux plus jeunes, la croissance folliculaire est plus
rapide, particulierement au moment ou les niveaux des hormones circulantes sont
plus élevés vers 6 et 8 semaines d’age. La croissance compléte d’un follicule est
la résultante de la croissance de I'ovocyte, de la multiplication des cellules de la
granulosa et du développement de l'antrum. En début de folliculogénése
terminale, 'ovocyte termine sa croissance pour atteindre un diamétre de 80% de

sa taille maximale [178].

La vitesse de multiplication des cellules de la granulosa (index mitotique)
passe par un maximum chez des follicules de 300 a 500 ym de diameétre. L’antrum
apparait lorsque le diamétre du follicule est voisin de 200 um. C’est a partir de
cette taille que commence l'atrésie. Chez deux souches de lapin Néo-zélandaise
et la Californienne, la durée de croissance basale est respectivement de 2 mois et
6 mois [176]. Cette différence est essentiellement due a la croissance plus lente
des follicules ayant moins de 4 couches de cellules folliculeuses (diamétre :
200um).

2.3-2 Aspects morphologiques de la croissance folliculaire

2.3-2-1 Follicules pré antraux

2.3-2-1-1 Follicule primordial.

Cette masse représente la réserve non-renouvelable de follicule pour la vie
reproductive des mammiféres [106]. Ces follicules contiennent tous des ovocytes
incapables de reprendre leur méiose [179]. Dés l'apparition du stade diplotene-
dictyé, les ovocytes jusque la groupés par paquets et lies par des ponts
cytoplasmiques s’isolent; trois a quatre cellules somatiques aplaties les
enveloppent, ces ensembles constituent les follicules primordiaux qui s’entourent

d’'une membrane basale acellulaire. L'ovocyte central est une volumineuse cellule
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sphérique de 30 um comprenant un noyau vésiculeux et un nucléole apparent. Le

follicule primordial a un diamétre de 40 pym [124].
2.3-2-1-2 Follicule primaire.

Les follicules primordiaux seront activés pour devenir follicules primaires.
Le mécanisme d’activation des follicules primordiaux et des ovocytes demeure
encore inconnu [180]. Les cellules aplaties se transforment en cellules cuboidales,
qui forment une couche unique de cellules conjonctives réguliéres tout autour de
'ovocyte. La taille de celui ci, augmente légérement (diamétre: 50 um). L'ovocyte
est en position centrale, il est entouré d’'une couche de cellules de granulosa
délimitées par la zone pellucide [181]. En effet, c'est durant cette période que
l'ovocyte synthétise et sécrete les glycoprotéines qui donneront naissance a une
enveloppe hyaline poreuse: la zone pellucide. De 2 a 12 semaines d’age, Hutt et
al, 2006 [124] ont démontré sur les ovaires de lapines la présence de la zone
pellucide autour des ovocytes appartenant aux follicules proches de la médullaire.
Le diamétre des ovocytes augmente au fur et a mesure que les follicules
s’éloignent de I'épithélium ovarien. D’'une épaisseur d’'une dizaine de microns, la
zone pellucide est constituée a 95 % de trois glycoprotéines, organisées en longs
filaments interconnectés, appelées ZP1, ZP2, ZP3 [182]. La ZP3 forme avec la
ZP2 des filaments qui sont pontés par la ZP1. Seule la glycoprotéine ZP3 est
reconnue par le spermatozoide et déclenche la réaction acrosomique La ZP2
intervient lors de la fécondation en fixant transitoirement la téte du spermatozoide
pendant que celui-ci traverse la zone pellucide. La ZP1, composant le moins
abondant (10 %), assure la stabilité de la zone pellucide jusqu'au stade
blastocytaire [183]. A ce stade, le diamétre du follicule primaire est en moyenne de

100 um, le diamétre de I'ovocyte est égal a 50um, [124].
2. 3-2-1-3 Follicule secondaire.

Le follicule secondaire est formé de deux couches de cellules de granulosa.
La taille moyenne du follicule secondaire est de 144um, I'ovocyte toujours en
position centrale, mesure 82um [124]. Tout au long du développement folliculaire,
'ovocyte et les cellules de granulosa qui I'entourent, gardent un contact étroit
grace a I'existence de prolongements cytoplasmiques des cellules de la granulosa

qui traversent la zone pellucide qui s’épaissit et viennent s’apposer contre la
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membrane plasmique de l'ovocyte. La présence de jonctions «gap junctions» a
ces niveaux de contact est responsable d’un véritable couplage métabolique
entre ces deux types cellulaires, permettant des échanges d’ions et de petites
molécules (PM < 1 kD, [184 ; 105]. Les futures cellules formant les théques sont
recrutées parmi les cellules du stroma ovarien [157 ; 185]. Elles sont séparées de
la granulosa par une membrane basale. La théque interne contient des cellules
stéroidogénes et des capillaires sanguins; la theque externe est composée de
cellules stéroidogénes en nombre moindre, de capillaires sanguins, de

fibroblastes, de cellules musculaires lisses et de cellules nerveuses [115].

2.3-2-2 Follicules a antrum

2.3-2-2-1 Follicule tertiaire

Quand le follicule atteint un diameétre voisin de 200-250 um de diamétre,
une petite cavité apparait au sein de la granulosa, appelée antrum, qui marque la
fin de la croissance folliculaire basale. C’est dans I'antrum que s’accumulent les
produits de sécrétion des cellules folliculaires (granulosa et theque), ainsi que les
substances plasmatiques diffusant librement a partir des capillaires sanguins qui
irriguent la théque. A ce stade, le follicule a antrum, appelé aussi follicule tertiaire,
comporte une théque externe, une theque interne séparée de la granulosa par la
lame basale et un ovocyte de 92 pm entouré d’'un massif de cellules appelé
cumulus oophorus [124] Figure 2.8

2.3-2-2-2 Follicule mdr ou pré ovulatoire

Le follicule mdr ou follicule pré ovulatoire de diameétre compris entre 250 —
900 um [153], est caractérisé par une large cavité remplie de liquide folliculaire.
C’est un mélange de produits secrétés et excrétés par les cellules folliculeuses et
les cellules thécales, il est riche en stéroides (cestrogénes, testostérone,
progestérone), en protéines, en lipides et en polysaccharides, ce qui explique sa
forte viscosité. L'ovocyte est situé dans les cellules du cumulus oophorus,
constitué par les cellules de la granulosa, disposé de maniere radiée. La theque
interne est richement vascularisée. Sous l'influence de la LH, les cellules de la

theque synthétisent des androgénes transformés en cestrogénes par les cellules
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de la granulosa, qui sont trés développées et porteuses de récepteurs a FSH
[186].

Figure 2.8 : Classification des follicules ovariens de la lapine : a. Follicules primordiaux, ovocyte
entouré d’'une couche unique de cellules aplaties (age : 4 semaines). b. Début de follicule primaire,
'ovocyte est entouré d’'un mélange de cellules aplaties et de cellules cubiques de la granulosa
(4ge: 2 semaines). c. Follicule primaire avec une seule couche de cellules cubiques de la
granulosa. d. follicule primaire en croissance : Une a deux couches de cellules de granulosa et
cellules thécales entourent la membrane basale. e. Follicule pré antral I'ovocyte est entouré de
plus de deux couches de cellules de la granulosa (&ge : 8semaines). La zone pellucide est grise. f.
Follicule a antrum : Cavités remplies de liquide folliculaire au sein de la granulosa (age: 12
semaines). g. Follicule a antrum : Ces cavités fusionnent pour former I'antrum (4ge: 12 semaines).
h. La présence de corps de Call et Exner (age: 12 semaines). [124].
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2.4 Dynamique de la croissance folliculaire chez la lapine pubére

L’activité ovarienne des femelles pubéres est le point clé pour la maitrise de
la reproduction en élevage. La bibliographie nous renseigne peu sur la succession
des vagues de croissance folliculaire chez la lapine sexuellement active. Les
follicules matures sont produits de fagon continue, chez la lapine étant donné que
c’est une espece non cyclée. En I'absence d’accouplement ou d’'une stimulation
hormonale, ces follicules subissent une atrésie. Potentiellement, tous les follicules
en croissance peuvent évoluer jusqu’au stade de follicules matures (@ > 900 pym)
qui seront soit ovulés, soit résorbés par atrésie (un follicule tertiaire est considéré
comme atrétique quand 5 % des cellules de la granulosa présentent un noyau

pycnotique) [187].

Kranzfelder et al, (1984) [153] ont étudié la croissance des follicules
tertiaires (@ > 250 pm) grace a l'analyse histologique des ovaires de lapines
pubéres. Chez la lapine non stimulée, on retrouve une majorité de follicules dont
le diameétre est compris entre 250 et 700 ym, seulement quelques follicules de
diameétre compris entre 700 et 900 ym et un peu plus de follicules matures de
diamétre supérieur a 900 um. Le nombre de follicules matures est relativement
constant entre les individus avec, en permanence, 8 follicules susceptibles
d’évoluer jusqu’a lovulation. La présence des follicules matures entraine
I'inhibition de la croissance des follicules tertiaires dont le diameétre est inférieur a
900 pm qui évoluent en follicules atrétiques sans dépasser le stade 700um. Le
mécanisme d’inhibition est encore mal cerné mais il serait probablement lié a la
forte sécrétion d'cestrogénes par les follicules matures. Aprés injection d’hCG
(induction artificielle de I'ovulation) et rupture des follicules matures, le mécanisme
d’inhibition est alors temporairement levé permettant une forte croissance des
follicules de diamétre compris entre 500 et 900 ym jusqu’au stade de follicules
matures. Lorsqu’un nombre suffisant de follicules matures est atteint, le
mécanisme d’inhibition est alors rétabli et les follicules de diamétre supérieur a
700 um deviennent atrétiques alors que les follicules matures se rompent pour
libérer des ovocytes matures [153]. En I'absence de stimulation, les follicules

matures présents a la surface de I'ovaire ont une durée de vie de 7 a 10 jours
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[188] ou de 3 a 6 jours [189] avant de régresser par atrésie. La phase de

dominance des follicules matures est alors levée comme apres l'injection d’hCG et

on assiste a une nouvelle vague de croissance folliculaire avec I'apparition de

nouveaux follicules pré ovulatoires dans un intervalle de 35 a 50 h (Figure 2.9).
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Figure 2.9: Schématisation de la dynamique des vagues folliculaires chez la lapine [155].

Tracés verts :

Ensemble de follicules en croissance qui deviendront atrétiques. Tracés

bleus : Ensemble de follicules en croissance qui évolueront en follicules pré ovulatoires
puis en follicules atrétiques en I'absence d’ovulation ou en corps jaunes apres ovulation.

2.5. Développement folliculaire durant la gestation

Pendant la gestation, selon Diaz et al, (1987) [190] plusieurs grands

follicules sont présents dans les ovaires mais ils ne terminent pas leur croissance

du fait de la présence de progestérone produite par les corps jaunes, qui inhibe la

sécrétion des gonadotropines hypophysaires. Le nhombre moyen de ces follicules

par lapine décroit au 2

8éme

jour de gestation jusqu’a la période post partum (10,5,

14,4 et 8,5) corps jaunes respectivement les jours 1, 3, 5 et 8 post partum. Ces
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follicules sont préts a réamorcer la méiose aprés une décharge de FSH et LH

suite a une stimulation par le coit; [191 ; 129].

2.6. Développement folliculaire dans la phase post partum

La premiére vague de maturité folliculaire débute a la derniére phase de la
gestation coincidant avec la chute de niveau de progestérone qui a lieu
normalement entre le 29°™ et 30°™ jour [192]. Ce développement folliculaire
atteint un maximum au 3°™ jour post partum chez les primipares ou le 5°™ jour
post partum chez les multipares. Les follicules de diamétre 800 pym qui inclut la
population folliculaire capable d’ovuler, représentent un nombre de 12,1 alors que
ceux 450 a 850 ym de diametre représentent un nombre de 60 en post partum. I
y’a une réduction dans le nombre de follicules en raison d’'une atrésie ou

dégénérescence folliculaire [129].

Il n'y a aucun accord parmi les auteurs qui ont étudié le comportement et
I'activité ovarienne en post partum chez la lapine. La maturation finale des
follicules pré ovulatoires présents le jour de la mise bas, dépend des pics pré
ovulatoires de FSH et de LH induites par la stimulation du coit dans des conditions
naturelles. Selon Hill et White, 1933 et Smelser et al, 1934 [188 ; 189] en absence
d’accouplement ou stimulation externe (hormonale, stress) les follicules
régressent 7 a 10 jours aprés, permettant alors seulement la maturation d’'une

nouvelle vague folliculaire.

D’apres Diaz et al, 1987 [190], chez les Ilapines primipares, le
développement folliculaire est maximal au 5°™ jour post partum alors qu’un
deuxieme cycle de maturation folliculaire se mettrait en place avec un maximum
de croissance au 9°™ jour post partum. Diaz et al, 1987 190] ont essayé de
déterminer les moments optimums pour présenter les femelles aux males en

relation avec la croissance folliculaire. Ceux-ci se situeraient les 5°™ et les 9°™°
3éme et géme

jours apres la mise bas pour les primipares et aux jours post partum

pour les multipares. Un grand nombre de follicules (plus d’'une trentaine) peuvent

étre présents jusqu’au 28°™ jour de gestation a la surface de I'ovaire. A partir de

ce moment |a, beaucoup d’entre eux subissent atrésie et dégénération folliculaire,
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ceci explique que la lapine puisse étre saillie avec succes, quelques heures apres
la mise bas [65]. Chez ces femelles, les hauts niveaux de lactation ont un effet

négatif sur le développement folliculaire au premier jour post partum. La

3éme et géme

géme

croissance folliculaire maximale serait atteinte au jour post partum

chez les multipares avec les valeurs maximales au jour post partum. Il
y’aurait donc une superposition partielle des cycles successifs, chacun durant
environ 10 a 12 jours. Ainsi pendant que les follicules d’un cycle sont au stade pré
ovulatoire (diamétre environ 1,5 mm) pour une durée de l'ordre de 4 a 6 jours

(avant de régresser), commence la croissance des follicules du cycle suivant.
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CHAPITRE 3

RECEPTIVITE SEXUELLE DE LA LAPINE

3.1 Définition

Une lapine est dite réceptive lorsqu'elle accepte I'accouplement. En
présence d'un male elle adopte la position de lordose (arriére train relevé). A
'opposé, une lapine est considérée non réceptive, lorsqu'elle refuse
'accouplement. Elle se blottit dans un angle de cage peut parfois devenir
agressive vis-a-vis du male [193 ; 194 ; 17; 195; 209].

3.2 Réceptivité et cestrus

A linverse des espéces cyclées qui présentent un cycle cestral régulier,
avec une ovulation dite spontanée ayant lieu a intervalles réguliers au cours des
périodes d’cestrus (ou communément appelé chaleurs, 4 jours chez la rate, 17
jours chez la brebis, 21 jours chez la truie et la vache), certains mammiferes
appartenant a des ordres divers (carnivores, camélidés, lagomorphes) ont une
ovulation dite réflexe. Elle est provoquée par le stimulus vaginal de
I'accouplement. C’est le cas notamment de la lapine [65], la chatte [196], le furet
[197], la hase [198], la chamelle [199], le lama et I'alpaga [200].

On a longtemps supposé que la lapine domestique est considérée comme
une femelle en cestrus permanent, contrairement aux femelles a cycles oestriens
réguliers [201]. Cependant, Moret, 1980 [193] a mis en évidence des périodes
d’acceptation de I'accouplement (cestrus) plus ou moins longues, séparées par de

courtes périodes de refus du male (dicestrus) alternées.

La réceptivité sexuelle est mesurée au moment de l'insémination, par un
test en présence d'un male ou par I'observation de la couleur et de la turgescence
de la vulve, elle reflete I'état d'cestrus ou de dioestrus des lapines. La réceptivité
sexuelle des lapines au moment de l'insémination, variable en fonction du stade
de lactation, est associée a une meilleure fertilité. Pourvues d'un plus grand

nombre de follicules pré ovulatoires sur l'ovaire [202] et d'une concentration plus
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elevée d'cestrogénes plasmatiques, [203], les lapines réceptives ovulent plus
frequemment et ont significativement moins de défauts de gestation indépendants
de l'ovulation. La réceptivité sexuelle des lapines au moment de I'insémination est
associée a une prolificité plus élevée a la naissance. Ce résultat est la
conséquence, d’'une intensité d’ovulation, d'un taux de fécondation et d’'une survie
embryonnaire plus élevés chez les lapines réceptives. En conséquence, la
productivité¢ (nombre de lapereaux produits par IA réalisée) des femelles
réceptives est trois a quatre fois plus élevée que celle des femelles non réceptives
[19].

3.3 Mécanismes physiologiqgues impliqués dans le contrdle de la réceptivité

L’acceptation du méale est sous la dépendance des stéroides ovariens. Les
ocestrogénes et les androgénes, favorisent I'acceptation du male, alors que la
progestérone inhibe celle-ci. Sur l'ovaire, les cellules de la granulosa entourant
chaque follicule pré ovulatoire, secrétent des cestrogénes proportionnellement a
leur masse. Rebollar et al, 1992 [203] ont observé une corrélation positive entre le
niveau de réceptivité des lapines et le taux plasmatique de 17[-cestradiol. Les
lapines réceptives (vulve rouge turgescente ou violette turgescente) ont des
concentrations plasmatiques de 17R3-cestradiol significativement plus élevées que
les lapines non réceptives (vulve blanche, rose, ou violette non turgescente
respectivement : 1,9 vs 1,4 ng /dl). Par ailleurs, Kermabon et al, 1994 et Yaschine
et al, 1967 [202 ; 204], ont confirmé que le niveau de réceptivité des lapines est
positivement corrélé a la présence de follicules pré ovulatoires de diamétre
supérieur a 1 mm que les non réceptives. Ces résultats confirment la relation
directe entre une concentration élevée de 17[-cestradiol et I'expression de la

réceptivité sexuelle des lapines.

Chez des lapines pubéres, Lefévre et Caillol, 1978 [205] ont mis en
evidence une relation étroite entre l'apparition du comportement d’cestrus
(acceptation de l'accouplement), la croissance folliculaire et I'évolution des
concentrations en stéroides sexuels dans le liquide folliculaire. Les femelles en
cestrus ont un plus gros nombre de gros follicules (2.4 vs 0.3 follicules de

diamétre supérieur a 1.5 mm) et dans le liquide folliculaire, des concentrations
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plus élevées d’cestradiol (respectivement 79.5 vs 14.5 pg/mg), et en cestrone

(respectivement 147 ,8 vs 18,9 pg/mg) comparativement aux lapines en dicestrus.

Par ailleurs, Yaschine et al, 1967 [204] observent qu’'une ovariectomie
entraine la suppression du comportement sexuel chez la lapine et que celui-Ci
peut étre restauré par 'administration d’cestrogénes [206]. Elsaesser (1980) [207]
démontre que la suppression du comportement sexuel peut étre obtenue par
immunisation des femelles contre le 17B-cestradiol. Nicosia et al, 1975 [208] ont
isolé et classifié les follicules de lapines selon leur taille et ont montré que la
concentration en cestradiol et en progestérone augmente dans les follicules en
fonction de leur diamétre. Ainsi, un follicule primaire dont la taille n’excéde pas
200 pm renferme 26,6 + 6,6 pg d'cestradiol et 24,2 + 5,9 pg de progestérone alors
que les follicules tertiaires d’'un diamétre supérieur a 700 um contiennent 77 + 33,8

pg d’cestradiol et 105,2 + 28,5 pg de progestérone.

3.4 Détection de la réceptivité

La réceptivité est mesurée par un test en présence d’'un male ou par
l'observation de la couleur et de la turgescence de la vulve, elle reflete I'état

d’cestrus ou de dioestrus des lapines.

3.4-1 Test en présence d’'un méle

La femelle est introduite dans la cage d’'un male. Quand la lapine est
réceptive dans un intervalle de temps de 15 minutes elle s'immobilise rapidement,
leéve I'arriére train en (position de lordose). Par contre, si elle n'est pas réceptive,
elle s’enfuit a I'approche du méle et se blottit contre les parois de la cage, elle
peut parfois étre agressive envers le male [18]. Avec cette méthode en saillie

naturelle, le taux de réceptivité est :

Nombre de femelles qui acceptent
I'accouplement

Le taux de réceptivité

Nombre de femelles présentées au méle
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3.4-2 Observation de la couleur et de la turgescence de la vulve

La réceptivité est liee a des modifications anatomiques de la vulve.
L’acceptation du méale est maximale lorsque la lapine présente une vulve rouge et
turgescente avec une fréquence d’acceptation de I'accouplement de 100%
(Tableau 3.1). Elle est minimale lorsque la vulve est blanche et non turgescente

avec un taux d’acceptation de 17,3% [67; 210].

Le nombre de femelles ayant la vulve violette ou rouge

turgescente a I'insémination

Le taux de réceptivité =
Nombre de femelles inséminées

Tableau 3.1: Réceptivité sexuelle et modifications anatomiques de la vulve [67]

Couleur de la vulve Blanche Rose Rouge Violette
Turgescence 30% 79,4% 100% 50%
Absence de 17 ,3% 58,3% 93,9% 27, 7%
turgescence

Pla et al, 1984 [211] ont montré qu’il existe une relation entre la couleur de
la vulve et la réceptivité de la femelle, puisque des niveaux élevés d’cestrogénes
agissent sur l'axe hypothalamo-hypophyso-ovarien causant une hyperhémie
vulvaire qui intensifie leur couleur. Theau-Clément et Roustan, 1992 [212] ont
indiqué que des femelles ayant une vulve pale, rose, rouge ou violette ont une
réceptivité de 35%, 55%, 75%, et 40% respectivement. De leur cé6té McNitt et
Moody, 1989 et Gomez et al, 2004 [213, 214], mentionnent que la couleur de la

vulve est associée a la réceptivité de la femelle et que les lapines avec une vulve
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rose ou rouge montrent une meilleure réceptivité que celles avec une vulve pale

ou violette.

En saillie naturelle I'observation de la couleur de la vulve se justifie peu
dans la mesure ou les femelles qui acceptent l'accouplement sont de fait
réceptives. Sur les nullipares, généralement trés réceptives, les fertilités en
fonction de la couleur de la vulve sont peu différentes. Sur les multipares, la

fertilité est meilleure sur des lapines a vulve rose et rouge et parfois violette [215].

Dans I'expérience décrite par Theau-Clément et al, 1990 [216], la couleur
de la vulve a été systématiquement observée aussi bien en IA qu'en saillie
naturelle. Sur les allaitantes, aucune lapine a vulve blanche n’accepte
I'accouplement, et sur les non allaitantes la presque totalité des lapines n’ont pas
la vulve blanche. Les couleurs rouges et violettes turgescentes donnent toujours
les valeurs les plus élevées pour le taux d’acceptation, la fréquence d’ovulation, et

la fertilité.

Delaveau, 1978 [217] a montré dans ses travaux que le taux d’acceptation
du male chez les lapines nullipares et multipares est tres élevé (80%) chez les
femelles qui ayant une vulve rouge congestionnée et turgescente par contre,
seules 50% des femelles ayant une vulve rose, acceptent I'accouplement et que
I'obtention des saillies fécondantes n’est important que si 'accouplement a eu lieu

avec des femelles présentant une vulve rouge (80%) de réussite.

3.5 Induction de la réceptivité sexuelle chez la lapine

Au moment de linsémination artificielle, les lapines sont généralement
allaitantes, il se produit un antagonisme partiel entre la lactation et la reproduction
qui conduit les lapines allaitantes et non réceptives a avoir des performances de
reproduction trés faibles [212; 218 ; 219]. Il faut préciser qu’en saillie naturelle,
I'effet négatif de cet antagonisme n’apparait pas puisque les femelles non
réceptives refusent I'accouplement. Le comportement sexuel est corrélé avec la
présence de plusieurs follicules pré ovulatoires au niveau de l'ovaire [202] et en
conséquence une importante concentration en cestradiol plasmatique [203]. Pour
assurer un niveau d’'une grande production réguliére il est nécessaire d’utiliser des

méthodes fiables permettant d’induire et de synchroniser I'cestrus chez les lapines
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en particulier allaitantes. Il s’agit de traitements hormonaux ou de meéthodes

alternatives a I'utilisation d’hormones appelées « biostimulations ».

3.5-1 Méthodes hormonales

3.5-1-1 La PMSG ou eCG (équine chorionic gonadotrophine)

La PMSG (Pregnant Mare Serum Gonadotropin) est une hormone
glycopeptidique de 241 acides aminés, de poids moléculaire estimé entre 45 a
64kD [220]. Elle a été extraite du sérum de jument gravide. Elle a pour origine le
chorion, elle est aujourd’hui généralement appelée eCG (Equine Chorionic
Gonadotropin). Chez la lapine, 'eCG a une activité essentiellement de type FSH.
A une dose de 8 a 25 Ul/lapine, elle favorise la maturation folliculaire et I'entrée
des lapines en cestrus dans les 2 a 3 jours. Son utilisation a des doses plus
élevées (50 a 100 Ul /lapine), se traduit par des superovulations (maturation

simultanée de 30 a 100 follicules au lieu de 10 a 15 normalement) [19].

Cependant, sa nature protéique et exogéne associée a son poids
moléculaire élevé entraine I'apparition des anticorps anti-eCG au bout de la 6™
utilisation réduisant ainsi l'efficacité du traitement. L'efficacité du traitement
dépend de I'état physiologique des lapines au moment de I'lA. Chez les nullipares,
aucune amélioration de la fertilité n’est notée, contrairement aux primipares et aux
multipares allaitantes [221; 222; 223; 224].

Bonanno et al, 1990 [225], ont comparé l'effet de la PMSG au niveau
ovarien, suite a l'injection intramusculaire de 0, 10, 15, 20 Ul de PMSG. Soixante
douze heures aprés le traitement de PMSG, la croissance folliculaire augmente
avec la dose injectée (respectivement : 7,8-9,8-12,8, et 11,1 follicules a antrum).
Les auteurs concluent que la PMSG améliore la croissance folliculaire. L’effet est
dépendant de la dose : 'administration de 20 Ul, 48 heures avant l'injection de

GnRH, permet d’obtenir la réponse ovarienne la plus élevée.

En saillie naturelle, quelle que soit la dose (20 Ul : [226] 25 Ul : [227] ou
40 Ul : [228]), la PMSG généralement injectée par voie intramusculaire 48 heures
avant la saillie, améliore le taux d’acceptation du méale a la 1°" présentation, par
rapport a un lot témoin sans injection. De méme, en insémination artificielle, 10 Ul
de PMSG [229], 20 Ul [224], 25 Ul [223] injectées dans les mémes conditions,
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permettent d’améliorer le pourcentage de lapines réceptives au moment de
'insémination. Certains auteurs n’utilisent la PMSG que sur des lapines non-
réceptives au moment de linsémination (20 Ul: [230] et améliorent ainsi la
réceptivité sexuelle des lapines 48 heures aprés l'injection. Theau-Clément, 2005
[231] préconise I'administration de 20 Ul de PMSG par lapine 48 heures avant
I'insémination artificielle, ce qui permet d’augmenter la réceptivité et la fertilité des
femelles primipares et multipares allaitantes ainsi que la productivité (lapereaux
sevrés/IA) de prés de 17 a 20 %. Une administration tous les 35 jours n’entraine
pas de réponse immunitaire précoce (apparition d’anticorps anti-PMSG au bout de
la 7°™ injection) contrairement & ce qui avait pu étre mis en évidence chez

d’autres espéces comme les caprins ou les ovins [232].

3.5-1-2 La prostaglandine PGF2

Depuis de nombreuses années, les effets lutéolytiques exercés par les
prostaglandines Fyq sur les corps jaunes de la plupart des mammiféres sont bien
connus [233]. Chez les lapines ayant ovulé mais n'ayant pas été fécondées
(pseudo gestantes), la PGF,4 utérine produit une régression spontanée des corps
jaunes 16 a 18 jours aprés I'ovulation [234 ; 235] approximativement au 14-16°™®

jours apreés l'ovulation selon les espéces.

Chez la lapine, la PGFy, (et ses analogues synthétiques) est I'normone de
choix pour l'induction et la synchronisation des mise bas ou pour induire la
régression des corps jaunes [236]. Un effet indirect de I'administration de PGFyq
au 29°™ jour de gestation, pour synchroniser les mises bas, est 'augmentation de
la réceptivité sexuelle, ayant en conséquence un effet bénéfique sur la fertilité post
partum quand les lapines sont inséminées 7 jours aprés mise bas [237]. La
qémes

PGF2a et ses analogues peuvent étre utilisés les 1 jours chez les lapines

pseudogestantes aprés une palpation négative [238].

L’efficacité de PGF,, et PMSG administrées 2-3 jours avant I'insémination,
ont été comparés par différents auteurs afin de synchroniser I'cestrus des lapines.
Pour une meilleure synchronisation d’oestrus et pour I'amélioration de la
réceptivité des femelles multipares, Facchin et al, 1992 [239] concluent que la

PGF,q administrée 64 heures a des lapines inséminées 11 jours apres la mise bas



80

améliore, par rapport au groupe de femelles traitées a la PMSG, les performances

de reproduction.

Récemment, les travaux de Gogol, 2009 [240] ont montré que le traitement
des lapines nullipares, primipares et multipares avec 20 Ul de PMSG et 0,5mg
PGF,, améliore nettement les performances des femelles primipares et multipares
inséminées a 15 jours post partum et non pas celles des nullipares. La fertilité
(82,50%) des nullipares n’est pas influencée par le traitement en comparaison
avec un témoin, (88,75%) traité seulement avec la PMSG, alors que le taux de
fertilité des multipares (80%) augmente de 6% par rapport au témoin (74,04%) et

celui des primipares (82%) par rapport au témoin (80%).

Theau-Clément, 2005 et Theau-Clément, 2008 [231;19] émettent I'hypothése,
que la PGF,, conduit a la régression des corps jaunes et en conséquence, permet
lors d’'une pseudogestation la levée d’inhibition de la progestérone sur la sécrétion
d’cestrogenes, permettant la mise en place d’'un nouveau cycle de reproduction.
Ainsi la PGF2alpha aurait une action indirecte sur l'induction de la réceptivité,
seulement sur les lapines pseudogestantes, alors que la PMSG aurait une action

directe sur la croissance folliculaire ovarienne.

3.5-2 Méthodes non hormonales : Biostimulation

De nombreux travaux ont été menés avec succés afin d’'induire et de
synchroniser l'cestrus des lapines en utilisant des méthodes hormonales
(principalement PMSG). Cependant, afin de répondre aux attentes des
consommateurs et a I'évolution prévisible de la réglementation concernant les
hormones exogénes, la filiére cunicole doit s’orienter de plus en plus vers des
pratiques d’élevage qui excluent 'utilisation des hormones exogénes. L’objectif est
de présenter aux consommateurs la viande de lapin comme une production saine
et «naturelle» respectant le bien-étre de l'animal, méme s’il est difficile de
proposer des méthodes permettant de quantifier le bien-étre du lapin. Ces
méthodes alternatives a [l'utilisation d’hormones permettant d’induire et de
synchroniser la réceptivité des lapines au moment de linsémination, sont
appelées les « biostimulations » [241; 218 ; 231]. Jusqu'a présent, différentes

techniques ont été essayées telles que: la manipulation des animaux, une
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séparation courte de la mere et de sa portée, des programmes alimentaires, des

programmes lumineux et la proximité des maéles.

Le terme "biostimulation regroupe toute stimulation environnementale
appliquée les jours précédant l'insémination ou la saillie naturelle [231]. Les
stimulations environnementales telles que le changement de la longueur du jour,
la température, I'alimentation le stress, peuvent agir comme un stress en agissant
au travers du systeme nerveux central et de I'axe hypothalamo-hypophysaire,

provoquant une décharge hormonale dans le sang périphérique [242], figure 3.

Stimulation interne Stimulation externe
Environnement Environnement physique
social
Stress Male Photopériode Nutrition

A | ! !

SYSTEME NERVEUX CENTRAL

Perception par voie sensorielles visuelles, auditives,
olfactives tactiles

-
HYPOTHALAMUS ]

“\\\-/f—w GnRH
HYPOPHYSE l

.

Modification sécrétions gonadotropines

hormones stéroidiennes

hormones peptidiques

Figure 3.1: Effets des facteurs environnementaux sur I'axe hypothalamo-hypophysaire [242].
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3.5- 2-1 Séparation ponctuelle mére-portée

Chez la truie, une séparation quotidienne de 6 a 12 heures entre 2 et 5
semaines post partum, induit I'cestrus chez 65 % des méres (vs 50 % dans le lot
témoin [243]. Chez la lapine, une séparation ponctuelle de la mére de ses
lapereaux (fermeture de la boite a nid) avant la mise a la reproduction, pourrait
étre une alternative intéressante aux traitements hormonaux pour induire et
synchroniser I'cestrus [241]. En effet, quand cette stimulation est appliquée juste
avant 'insémination (séparation ponctuelle de 24 a 48 heures de la mére et de sa
portée) elle permet d’améliorer la réceptivité sexuelle de +8% a +38% par rapport
a un lot témoin sans séparation [244 ; 245 ; 224 ; 218 ; 246 ; 247 ; 248 ; 249].

Theau-Clément et Mercier, 1999 [250] ont trouvé que la réceptivité sexuelle
apres 24 heures de séparation mere-portée est plus importante que celle du lot
témoin (60,7 vs 53,2% respectivement). Comparés avec le lot témoin, le poids des
jeunes lapereaux est déprimé juste aprés 24 h de séparation (190 vs 202 g), a 21
jours (325 vs 359 g) et a 28 jours (559 vs 593 g) de sevrage. En conséquence, le
gain quotidien des jeunes lapereaux agés seulement de 10 jours est plus faible

lorsqu’ils sont soumis a une courte séparation de leur mere.

Méme si la plupart des études montrent que la séparation s'accompagne de
la diminution du poids au sevrage des jeunes lapereaux, 36 a 48 heures de
séparation ameéliore généralement la productivité globale par rapport au lot témoin
: 36h: +14%, [244]; 40h: +9%, [224] ; 48h: +28%, [248], +54% [251] , +35%,
[249] , +25%, [252] et +20% [246].

Afin de limiter I'effet d'une séparation sur la croissance des jeunes, l'effet
de 2 ou 3 jours intercalés d'un court allaitement contrélé avant I'|A a été étudié.
Cette pratique correspond respectivement a 2 x 24 h, [249; 252; 253; 254] ou 3 X
24 h [254; 255] de séparation mére-jeunes, permettant ainsi aux jeunes lapereaux
de téter au moment de l'ouverture de la boite a nid (de 15 a 30 min le matin). A
I'exception de I'étude de Matics et al, (2004) [254] qui obtiennent une fertilité
élevée du troupeau témoin (78%), un allaitement contrdlé 2 jours avant

l'insémination augmente la fertilité de 15 a 17%. Ainsi quand les lapereaux sont
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nourris tous les jours, la croissance n'est plus déprimée et la productivité (poids
de lapereaux sevrés/IA) est systématiquement améliorée (en écart au témoin : de
+ 21 a + 51%). Si l'allaitement contrélé est poursuivi 3 j aprés l'insémination, Eiben
et al, (2004) [253] obtiennent un gain de fertilité et de prolificité, conduisant a une
amélioration sensible de la productivité (+25-35% de poids de lapereaux
sevrés/IA, en comparaison avec seulement 2 j d'allaitement contrélé avant

l'insémination).

Au niveau physiologique, 48 h de séparation s'accompagnent d'une
diminution de la sécrétion de prolactine 24 h aprés le début de la stimulation, alors
que la concentration plasmatique de 17R-cestradiol augmente le jour de I'lA [256 ;
257; 258 ; 259; 260] de plus, la réponse LH au traitement GnRH est plus élevée.
Ce résultat suggére que la diminution de sécrétion de prolactine, en relation avec
la suppression temporaire des tétées, léve linhibition qu’elle exerce sur les
hormones gonadotropes et permet la stimulation de la croissance folliculaire et la
stéroidogénése au cours des 48 heures de séparation et donc sur I'amélioration
de la réceptivité et la fertilité (figure 3.2). Par ailleurs, la séparation pourrait agir
comme un stress positif et influencer I'équilibre hormonal des lapines. En effet,
une privation maternelle précoce influence le développement des lapereaux, réduit

la mortalité sous la mére et améliore leur fertilité postérieure [261 ; 262].
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Figure 3.2: Mécanismes physiologiques contrélant la reproduction chez la lapine [231].




84

3.5- 2- 2 Programmes alimentaires

L’augmentation du poids avant la saillie, a un effet positif sur les
performances de reproduction. Inversement, un déficit nutritionnel avant la saillie
déprime le taux d’ovulation et la viabilit¢é embryonnaire. Ainsi le "flushing" qui
consiste a augmenter la ration alimentaire (énergie) juste avant la saillie est
couramment pratiqué [231]. Chez la lapine, sans restriction alimentaire préalable,
Fortun-Lamoth, 1998 [54] suggére qu'un "flushing" alimentaire est susceptible
d’améliorer la fertilité. A l'inverse, elle démontre qu'une restriction alimentaire
déprime la réceptivité et le poids de portée des lapereaux. Maertens, 1998 [224]
n'a pas amélioré les performances de reproduction des lapines allaitantes

recevant un flushing alimentaire 4 jours avant l'insémination.

S'il est clairement démontré que des programmes alimentaires sont
susceptibles de déprimer les performances de reproduction [54] a l'inverse, peu
d’études débouchent sur la proposition d'un programme susceptible d'améliorer de
facon durable, les performances de reproduction sans déprimer la croissance des
lapereaux. Gomez et al, 2004 [214] ont comparé les effets de différentes
biostimulations ou restrictions, sur la réceptivité¢ de lapines nullipares
Californiennes ou Néo-zélandaises: flushing, jeine de 24h avant saillie. Quel que
soit le génotype, 24 heures de jelne avant la premiere saillie, dépriment la
réceptivité des lapines le jour de la présentation. Par contre, l'effet de la
stimulation (ou restriction) peut dépendre du génotype des lapines, et l'effet du
flushing (200 g d'aliment par jour, les 5 jours précédant la saillie, au lieu de 100 g
distribués jusque la) est favorable chez les lapines Californiennes (78% vs 32% de
lapines réceptives) et défavorable chez les lapines Néo Zélandaises (35% de

réceptives vs 62%).

3. 5-2-3 Stimulations lumineuses

L’activité sexuelle de la lapine, espéce naturellement saisonnée, est liée a
la durée de la lumiére du jour. Les programmes lumineux sont faciles d’application
et ne demandent pas de main d'ceuvre importante. lls seraient d’autant plus
efficaces dans le cadre d’'une conduite en bande, dans la mesure ou dans une

méme cellule d’élevage, toutes les lapines sont au méme stade physiologique.
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En modifiant le programme lumineux (8 a 16 heures de lumiére / jour, 8
jours avant l'insémination par rapport a un lot témoin (éclairement continu de 16h
de lumiere / jour), Theau-Clément et al, 1990 et Theau-Clément et al, 2008 [216 ;
264] ont trouvé une amélioration significative de la réceptivité sexuelle (71,4 vs
54,3%) et la fertilité [265]. Cependant, les portées sont plus légéres au sevrage.
La stimulation lumineuse doit étre suffisante : en effet, appliquée seulement 5
jours avant l'insémination, le passage brutal de 10 a 16 heures de lumiére
n‘améliore pas les performances de reproduction [266]. Pour étudier I'effet de
stimulations lumineuses destinées a induire la réceptivité sexuelle des lapines au
moment de l'insémination, Szendro et al, 2004 [267] ont comparé les
performances de reproduction de lapines soumises dés 11 semaines a 16 heures
d'éclairement quotidien distribué de facon continue (16L:8D) ou discontinue
(8L:4D:8L:4D). Sous 16 heures d'éclairement fractionné, le poids des lapines est
plus élevé a la mise bas. Cependant, ni la fertilité, ni la taille de portée, ni la
viabilité des jeunes, ni le poids de portée ou le poids individuel a 21 jours ne sont
influencés par le type de distribution de la lumiére dans des conditions d'utilisation

de l'allaitement controlé.

Theau-Clément et Mercier, 2004 [268] confirment que 16 heures
d'éclairement continu peuvent étre recommandées dans la mesure ou ce
programme s'accompagne d'une augmentation de la réceptivité des lapines et de
la croissance des jeunes sous la mére. Sous 16 h de lumiére, les lapines de
production de chair (INRA 0067) sont plus réceptives et les lapereaux ont une
meilleure croissance. Gerencser et al, 2008 [269] ont confirmé sur 3 cycles de
reproduction (42 jours) l'effet positif d'une stimulation lumineuse (passage brutal
de 8 a 16 heures d'éclairement 8 jours avant I'lA, retour brutal a 8h le jour de I'1A)
sur la productivité (+16% par rapport au témoin), ainsi qu'une légeére altération de
la croissance des jeunes entre 12 et 16 jours d'age. Cependant, la durabilité des

effets positifs de cette stimulation reste a prouver.

Selon Lefevre et Moret, 1978 [270] un déplacement brusque de lapines
nullipares de clapiers extérieurs (12 heures de lumiére en moyenne) vers des
clapiers (16 heures d’éclairement) entraine une acceptation significativement plus
élevée du male. Par ailleurs, Uzcategui et Johnston, 1990 [271] observent que le

rallongement de la photopériode améliore les performances de reproduction des
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lapines élevées en rythme semi intensif en milieu tempéré. Une photopériode

longue pourrait donc avoir un réle favorable sur I'activité ovarienne.

Theau-Clément et al, 2008 [264] ont étudié les effets de différents
programmes lumineux, sur la réceptivité sexuelle de lapines maintenues sans
production pendant 18 semaines. Une stimulation brutale de 8 a 16 heures
d'éclairement entraine en 7 jours, l'augmentation du pourcentage de lapines
réceptives de 55 a 90% et ce taux se maintient (>80%) pendant une semaine.
Sept semaines apres, ces lapines sont toujours plus réceptives que les lapines
témoin placées sous 16 heures d'éclairement constant. Dans I'objectif d'optimiser
la production d'embryons, Virag et al, 2008 [272] ont mesuré l'effet d'une
stimulation lumineuse 10 jours avant l'insémination sur 40 lapines nullipares agées
de 17 semaines. Le lot témoin était sous 16 heures d'éclairement constant. Les 3
autres groupes de lapines initialement sous 8 heures d'éclairement ont une
photopériode augmentée respectivement de 4, 6 ou 8 heures. Aucune des
stimulations lumineuses n'a permis d'améliorer, par rapport au témoin, la
production d'embryons mesurée 48 heures apres l'insémination. Ces résultats
suggeérent que la stimulation lumineuse est trop précoce par rapport a I'lA, sur des
lapines sans doute physiologiquement trop jeunes pour exprimer une sensibilité

au photopériodisme, de plus, la taille du dispositif expérimental est modeste.

3.5-2-4 Manipulation des animaux (changement de cage)

Lefevre et Moret, 1978 et Rebollar et al, 1995 [270; 273] ont observé qu’un
changement soudain d’environnement facilite 'apparition d’cestrus et améliore la
fertilité chez les femelles nullipares due a la stimulation du systéme nerveux
central et de I'activation de I'axe hypothalamo-hypophyso-ovarien. A I'opposé, Luzi
et Crimella, 1998 [274] n’ont pas confirmé une telle amélioration en transférant

des femelles nullipares dans une autre cage, 2 jours avant 'insémination.

Castellini, 1996 et Rodriguez de Lara et al, 2000 [275; 276] ont trouvé qu’un
changement de cage chez les femelles nullipares 48h ou 8h avant la saillie, est
une méthode effective de synchronisation d’cestrus. D’aprés Verita et Finzi, 1980
[277], le changement de cage constitue un « macrostressor » du fait qu’il induit
une modification dans le comportement alimentaire et réduit la préhension de

I'aliment chez la lapine pour au moins 24heures.
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3.5-2-5 Effet du méle

L’influence de la présence du male sur l'activité ovarienne des femelles a été
mise en évidence chez la chevre [278; 279], la vache [280], les caprins [281].La
mise en contact de males avec des femelles en anoestrus (femelles anovulatoires)
aprés quelques semaines d’isolement entraine I'augmentation quasi immédiate
des taux plasmatiques de LH tandis que les niveaux de FSH ne varient pas [282 ;
283 ; 284]. Si le contact avec le male est maintenu cette augmentation de LH
pourra étre suivie d’'un pic pré ovulatoire de LH, ainsi que d’'une augmentation du
taux de FSH et du déclenchement de l'ovulation dans les 48 heures qui suivent
[285]. La durée de l'anoestrus de lactation est réduite par la présence du male
chez la brebis [286]. La laine et les sécrétions des glandes sébacées semblent
véhiculer le message phéromonal [287]: 'odeur de la laine, mais pas celle de
'urine, permet d’induire une augmentation des décharges pulsatiles de LH et
I'ovulation chez des brebis anovulatoires [288]. Tous les sens de la femelle sont
impliqués dans la réponse a l'effet male (odorat, vue, ouie, toucher). La réponse
ovulatoire maximale est toujours obtenue lorsqu’il y a contact physique entre
males et femelles [289]. Cependant, I'odorat est aussi trés important. Les béliers
émettent des phéromones, dont la nature est partiellement connue [288] pas
forcément perceptibles par les humains, qui entrainent la pulsatilité de LH et donc

la réponse ovulatoire des brebis

Certains auteurs font 'hypothése, que la lapine émet des signaux spécifiques
qui attirent les males et contiennent l'information de son état sexuel [290]. Les
phéromones sécrétées par les glandes sébacées des males pourraient induire la

réceptivité sexuelle des lapines [291].

Chez les lapines nullipares, la présence du male contribue a 'augmentation
de I'acceptation de la saillie [292] et améliore la fertilité [293]. Cependant, chez
les lapines allaitantes, ni la présence de males ni leur proximité pendant une
période de 4 ou 48 h [294], 3 ou 4 jours [295], [296] avant l'insémination,

n'améliore la réceptivité.
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3.6 Facteurs de variation de la réceptivité

3.6-1 Facteurs liés a la femelle

Afin d’exprimer pleinement leurs potentialités de reproduction, les lapines
doivent étre en bon état sanitaire. Dans le cas contraire, le pourcentage de lapines
réceptives au moment de la saillie naturelle diminue et par conséquence, leurs

performances de reproduction [19].

3.6-1-1 Effet de la parité

Les femelles nullipares ont généralement une réceptivité trés élevée de
100%. La réceptivité des lapines primipares est déprimée. En effet, ces lapines
doivent répondre aux besoins élevés pour la lactation, la gestation et la croissance
encore inachevée. Parigi-Bini et Xiccato, 1993 [297] ont mis en évidence des
pertes énergétiques trés marquées (28% : différence entre les apports
alimentaires et les besoins d'entretien et de la lactation) pendant la premiére

lactation.

3.6-1-2 Effet de la lactation

Durant la lactation, le niveau élevé de prolactine, provenant de l'allaitement,
exerce un antagonisme hormonal sur la sécrétion de gonadotrophines [17],
inhibant donc la croissance folliculaire [298], résultant donc d’un faible niveau
d’cestradiol 17 [299 ; 300]. Les femelles allaitantes montrent une faible réceptivité
sexuelle que les femelles non allaitantes [216; 247] entrainant de faibles

performances de reproduction [212].

Au moment de l'insémination ou de la saillie, les lapines allaitantes sont
généralement moins réceptives que les non- allaitantes [301; 302 ; 238 ; 216 ;
303]. En outre, les lapines qui allaitent de grosses portées (= 8 lapereaux) sont
moins réceptives que celles qui allaitent un nombre plus faible de lapereaux [304 ;
302 ; 216 ; 305].

Le comportement sexuel des lapines varie aussi en fonction du stade de
lactation [300]. En effet, toutes les expériences montrent une réceptivité maximale
(nombre de lapines acceptant I'accouplement/ nombre de lapines présentées au

male proche de 100%) dans les heures qui suivent la mise bas [301; 306; 217,
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304; 307]. Ceci peut étre expliqué par linversion rapide du rapport cestrogénes
/progestérone a I'approche de la parturition. Par la suite, la réceptivité décroit pour
atteindre un minimum au 3*™ ou 4°™ jour de lactation (40-65 %) [304]. puis
augmente progressivement jusqu’au 11iem jour de lactation [241]. Néanmoins,
elle ne retrouve son niveau initial (85-90 %) qu’aprés le sevrage [308 ; 17] (figure
3.3).

T T
15 20

Jours post partum

Figure 3.3: Evolution du taux de réceptivité des lapines au cours du post partum
[17].

3.6-2 Facteurs liés a I'environnement

3.6-2-1 Alimentation

Les lapines nourries a volonté acceptent beaucoup plus facilement
I'accouplement, contrairement aux lapines rationnées [309]. Brecchia et al, 2004
[263] ont mis en évidence l'effet défavorable de la restriction alimentaire sur les
performances de reproduction. Une restriction de 24h avant l'insémination,
entraine une réduction de la réceptivité (55,8 vs 70,9%). Par rapport a un groupe
de lapines nourries ad libitum, le jeGne appliqué durant 1 a 2 jours avant
'insémination déprime la réceptivité. Les conséquences du jelne sur l'axe
hypothalamo-hypophyso-ovarien sont: la diminution de [I'expression des
récepteurs des cestrogénes au niveau hypothalamo-hypophysaire, de la fréquence
et de 'amplitude des pulses des cestrogénes, de I'amplitude du pic LH 30 a 60 mn

aprés l'injection de GnRH.
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3. 6-2-2 Photopériode

Comme chez la plupart des espéces animales, la durée d’éclairement a une
influence sur le comportement sexuel de la lapine. La lapine a un mode de
reproduction dit a jours longs. Ainsi, les taux d’acceptation de la saillie sont
minimaux (10-20%) pour 8h d’éclairage et maximaux (70-80%) pour 16h
d’éclairage. De plus, une trop faible durée de jour pourrait provoquer des échecs
de fécondité et de la mortalité embryonnaire précoce [67]. En effet, 'augmentation
de la durée d’éclairage de 12 heures a 16 heures de lumiére par jour améliore
significativement la réceptivité des femelles [270] et de 16h /24 h permet d’obtenir
une activité bonne et réguliere des reproductrices durant toute 'année [47]. Ainsi,
selon Walter et al, 1968 [310], les femelles élevées sous photopériode claire de
16h par 24h montrent un comportement d’cestrus nettement au dessus de celui
des femelles sous 12 h ou 8 h de lumiére par 24h avec un poids corporel moindre.
Une proportion élevée des femelles élevées sous photopériode claire de 8h par

24h est en ancestrus permanent (22%).
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CHAPITRE 4

OVULATION ET ATRESIE FOLLICULAIRE

Arrivé au terme de sa croissance le follicule forme a la surface de I'ovaire
une saillie conique et libére I'ovocyte, en réponse a une forte élévation des
gonadotropines ou décharge ovulante. Chez la lapine, les follicules matures sont
produits de fagon continue, suite a l'accouplement ou a une stimulation
hormonale. En absence d’accouplement ou de stimulation hormonale, les
follicules matures présents a la surface de 'ovaire auraient une durée de vie de 7

a 10 jours [188] ou de 3 a 6 jours [189] avant de régresser par atrésie

4.1 Introduction a I'ovulation

Chez la lapine, Heape (1905) [21] a décrit pour la premiere fois le
mécanisme de l'ovulation chez la lapine. Sous l'impulsion du coit et de la
stimulation mécanique de la région cervico-vaginale, se produit un réflexe
ovulatoire. Par la suite, plusieurs expériences ont prouvé qu’'un simple frottement
de la vulve [201] ou un chevauchement sans copulation [311] peuvent provoquer
I'ovulation chez la lapine. Cependant, une stimulation mécanique du vagin et /ou

du cervix ne conduit qu’a une fréquence faible d’ovulation [312; 313; 311].

L’ovulation peut survenir sans l'intervention du male, a la suite d’excitation
sexuelle sans pénétration vaginale [314; 315] montrent qu'une anesthésie du
cervix des lapines, n‘’empéche pas l'ovulation de se produire. De plus, le fait
gu’une simulation d’accouplement avec deux lapines induise I'ovulation chez la

lapine dominée confirme cette hypothése.

Des études récentes menées sur les lamas et les alpagas [316; 317], ont
nuanceé la théorie d’ovulation provoquée par le coit, en montrant que I'ovulation ne
serait pas uniqguement provoquée par I'accouplement mais aussi par un facteur
présent dans le plasma séminal. En effet, I'injection de 2 ml de plasma séminal en

intramusculaire chez des femelles provoque un pic de LH plasmatique 75 minutes



92

aprés le traitement et aboutit a 'ovulation pour 93% des femelles traitées et 0%
des femelles recevant une injection de solution saline. Chez la chamelle, [318;
319] ont démontré I'existence d'une substance chimique dans la semence
susceptible d’induire 'ovulation. Aucune étude comparable n’a été publiée a ce

jour chez la lapine.

En réalité, le mécanisme d’ovulation souffre d'exceptions puisque
contrairement aux écrits de Brooks, 1937 [314], le coit ne peut pas toujours induire
I'ovulation chez des femelles réceptives [320; 201]. Selon Templton, 1940 [311],
seulement deux lapines non réceptives sur cing ovulent, et cinq parmi vingt
maintiennent une gestation a terme a la suite d’'une saillie forcée. Les travaux de
Rodriguez et al, 1989 [238] ont montré chez les lapines a haute et moyenne
réceptivité un pic important de LH par rapport aux lapines de faible réceptivité ou
une faible réponse a LH. Le pic de FSH est associé aux lapines a haute réceptivité
mais aucune réponse n’est observée pour les lapines a faible réceptivité. Une
faible réceptivité peut étre en corrélation avec une déficience en croissance des
gros follicules ovariens et une faible concentration en cestradiol -17 beta dans le
liquide folliculaire [205].

4.2 Contrble de I'ovulation

Les travaux anciens de Smith et White, 1931 et Mc Phail et al, 1933 [321;
322] ont montré que trés rapidement apres le coit, le lobe antérieur de la glande
pituitaire libére des hormones ayant une action directe sur I'ovaire de la lapine,
induisant ainsi I'ovulation [323]. Cette activité pituitaire est initiée par le coit ou une

excitation émotionnelle.

Chez les espéces a ovulation spontanée, les secrétions des cestrogénes
par les follicules pré ovulatoires, entrainent a partir d’'un certain seuil un feed back
positif sur 'hypothalamus qui a son tour stimule ’hypophyse qui se traduit par une
décharge de LH provoquant le pic pré ovulatoire et I'ovulation. Dans le cas de la
lapine, l'absence d'ovulation spontanée serait ainsi principalement due a la
déficience du rétrocontréle positif des cestrogénes et donc a une difficulté a

provoquer le pic de LH [324]. Il en est de méme chez le lama [325], la chatte
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[326], et l'alpaga [327]. En dehors de l'accouplement, la sécrétion élevée en
oestrogénes par un grand nombre de follicules matures, n’entraine pas la
décharge préovulatoire de LH. De méme, I'administration d’cestrogénes exogénes

n’entraine pas de pic de LH ni chez la lapine, [328; 329] ni le furet [330; 331].

En saillie naturelle, I'ovulation de la lapine est induite par I'accouplement,
on parle de réflexe ovulatoire (Figure 4.1). Le réflexe ovulatoire fait intervenir deux
voies: la voie afférente, qui transmet au systéme nerveux central les stimuli
associés au coit par voie nerveuse, la voie efférente qui transmet l'ordre
d’ovulation du systéme nerveux central a I'ovaire, par la voie humorale qui permet
'achévement de la maturation ovocytaire (maturation nucléaire) et I'ovulation
[332]. Le coit agit comme un stimulus qui va entrainer une cascade
neuroendocrine complexe [333; 331] aboutissant a la stimulation de l'axe
hypothalamo-hypophyso-gonadique, a la décharge préovulatoire de LH et donc a

I'ovulation 10 a 12 h aprés I'accouplement [334; 335].

Suite a I'accouplement, I'nypothalamus émet une décharge de GnRH qui
atteint immédiatement I'hypophyse par le systéme porte hypothalamo-
hypophysaire. Seule une trés faible fraction de cette décharge de GnRH se
retrouve diluée dans le flot sanguin général, ce qui a pour conséquence que les
taux circulants dans le sang périphérique n'ont aucune relation avec les taux
physiologiques efficaces. En réponse a la sécrétion de GnRH, il y a une décharge
de LH et de la FSH par I'antéhypophyse. La stimulation de I'hypophyse survient 60
secondes aprés le coit et le taux de LH ovulatoire est atteint en fait réellement a
partir de 20 minutes p.c. [336] ou 28 et 90 minutes selon Fee et Parkes, 1929
[337] et entre 35 et 50 minutes d’apres Firor, 1933 [338].
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Figure 4.1: Régulation neurohormonale de I'ovulation provoquée chez la lapine
[186].

Chez les lapines ayant ovulé, la LH est détectable au niveau plasmatique
trente minutes aprés le coit. Elle atteint un maximum deux heures post coitum
avant de retrouver sa valeur basale six heures aprés. Elle demeure a ce niveau
les sept premiers jours de la gestation [339]. Par ailleurs, Jones et al, 1976 [340]
mettent en évidence une élévation du niveau de LH dans les 3 minutes aprés
I'accouplement et un pic 15 minutes apres. Celui-ci se maintient pendant au moins
1 heure avant de retrouver sa valeur basale. Cette équipe conclut qu’une
augmentation du taux sérique de LH a 300ng/ml est suffisante pour provoquer
l'ovulation et la formation de corps jaunes par lutéinisation des cellules
folliculaires. Chez le lama, le taux de LH apparait 15 minutes apreés le coit, atteint

un pic deux heures apres, puis décline a un niveau basal, 7 heures apres [325].
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L’augmentation de la LH endogéne apparait le plus souvent sous la forme
d'un «pic» de tres forte amplitude et de durée variable selon les espéces, qui
induit, dans les heures qui suivent, la rupture du follicule ovulatoire et la libération
de l'ovocyte dans l'oviducte. Seuls les follicules qui expriment de nombreux
récepteurs de LH a la surface des cellules de granulosa sont capables de
répondre a ce signal par la régulation de I'expression de plusieurs génes, et le
transmettent ensuite aux cellules du cumulus et a l'ovocyte avant I'ovulation

proprement dite [341].

L’intervalle de temps entre le pic pré ovulatoire et I'ovulation permet les
changements morphologiques et biochimiques indispensables au follicule et a
'ovocyte qu’il contient. Une cascade de modifications endocrines et
morphologiques constitue pour le follicule, le signal du déclenchement imminent
de l'ovulation. Ces modifications sont fortement liées au pic pré ovulatoire de LH.
Ce mécanisme semble étre inclus dans un programme prédéterminé de
stéroidogénése pré ovulatoire. En effet, en paralléle a la maturation ovocytaire, se
produit une transition a la stéroidogénése folliculaire : majoritairement
ocestrogénique avant le pic de LH, elle s’oriente vers une production préférentielle

de progestérone apres celui-ci [341].

La LH est principalement connue pour son action déterminante dans le
phénomeéne de I'ovulation (pic de LH ou pic pré ovulatoire). La LH est de plus en
plus considérée comme indispensable (taux basal) pendant la phase de
croissance folliculaire afin d’assurer la viabilité de I'ovocyte. Ce taux basal de LH
est également impliqué dans le phénoméne de reprise de la méiose ovocytaire
[341].

Suite a I'accouplement, la sécrétion de FSH permet la reprise de la méiose
jusqu’au stade métaphase Il [342]. La concentration en FSH commence a
augmenter trente minutes aprés, puis atteint un maximum deux a trois heures,
elle diminue huit heures aprées I'accouplement. La lapine présente la particularité
d’avoir un deuxiéme pic de FSH, moins marqué que le premier, de seize heures a
vingt deux heures p.c. puis diminue graduellement pour atteindre un niveau basal
48 heures aprés [339]. La décharge en FSH post ovulatoire induirait la maturation

d’'une nouvelle vague folliculaire et la sécrétion d’cestrogénes par les follicules
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matures. Cette sécrétion, pourrait maintenir I'équilibre hormonal, dont le
blastocyste a besoin, pour la progression a travers l'oviducte et la libération de
mucopolysaccarides, par les cellules épithéliales de I'oviducte qui vont entourer le

blastocyste durant son transport dans les trompes de Fallope [343].

Bolet, 1984 [344] obtient une deuxiéme élévation du pic de FSH, a 10 h p.c.
Il montre qu’il est indépendant du déroulement de I'ovulation, du premier pic de
FSH et du pic préovulatoire de progestérone. Les conditions favorisant I'apparition
de cette deuxieéme élévation de FSH ne sont pas encore connues mais il est clair
que ce processus permet de stimuler des follicules en croissance pour
I'établissement d’une nouvelle vague folliculaire. En outre, suite a 'accouplement,
I'hypothalamus induit la libération d’ocytocine par la post hypophyse, qui facilite la

ponte ovulaire [332].

4.3 Maturation du complexe ovocyte-cumulus pour la reprise de la méiose

L’ovulation est un processus complexe au cours duquel sont induits a la fois
la reprise de méiose de l'ovocyte, I'expansion du cumulus, la rupture du péle
apical du follicule, et la restructuration tissulaire associée a la différenciation

cellulaire nécessaire a la formation du corps jaune [105].

Au cours de la folliculogénese, depuis la formation du follicule primordial
jusqu'a la phase de croissance finale du follicule dominant, I'ovocyte est bloqué en
prophase de premiére division méiotique et ce blocage est maintenu
essentiellement par un niveau élevé d’AMPc intra-ovocytaire. Dans le follicule, ce
facteur inhibiteur transite des cellules de la granulosa murales au cumulus et a
I'ovocyte par des jonctions communicantes. In vitro, la reprise de méiose intervient
spontanément quand le complexe ovocyte-cumulus est sorti du follicule et
résulterait de I'arrét de I'apport de ce facteur inhibiteur. In vivo, le pic pré ovulatoire
de LH induit la phosphorylation de la connexine 43 (GJA1) qui constitue les
jonctions communicantes, bloquant ainsi le passage d’AMPc par interruption du
couplage métabolique entre les cellules folliculaires et 'ovocyte [345]. Le pic
préovulatoire de LH induit aussi l'expansion du cumulus aussi nommeé
mucification. Cette expansion résulte de la sécrétion d’'une matrice extracellulaire

riche en acide hyaluronique [346] juste avant l'ovulation [136]. Le cumulus
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expansé constitue un microenvironnement protecteur pour I'ovocyte et assure la
captation du complexe par le pavillon de la trompe suite a I'ovulation. Il joue
également un réle dans la capacitation des spermatozoides avant la fécondation
[347]. Il est aussi reconnu que les interactions entre 'ovocyte et les cellules du
cumulus se produisent dans les deux sens [348 ; 349 ; 350]. Chez la souris, des
CEEF «Cumulus Expansion Enabling Factor ou facteurs permettant I'expansion
du cumulus» seraient sécrétés par I'ovocyte ayant atteint sa pleine grosseur [351].
Récemment, il a été suggéré que GDF-9, serait le plus probable de cette famille

de TGFR, qui régulerait I'expansion du cumulus [352].

La rupture de la vésicule germinale (Germinal Vesicle Break Down ou
GVBD) est le premier signe visible de maturation. Elle se produit dans les heures
qui suivent le pic pré ovulatoire de LH et elle commence par un plissement de
I'enveloppe nucléaire. Les pores nucléaires disparaissent puis l'enveloppe se
fragmente avant d’étre dégradée. Le nucléole disparait rapidement au contact du
cytoplasme. Les chromosomes se condensent durant et aprés la GVBD et les
chiasmas, migrent vers I'extrémité des bras chromosomiques. Le fuseau se forme
depuis les MTOCs (microtubule organizing center, équivalent du centrosome dans
'ovocyte) et ses tubules s’ancrent sur les chromosomes qui se distribuent sur la
plague métaphasique de la premiére division méiotique (métaphase |I).
L’anaphase et la télophase sont rapides, les chromosomes homologues se
séparent et migrent aux péles du fuseau, dont I'un provoque une boursouflure de
la membrane qui deviendra le premier globule polaire. Aprés la télophase, les
chromosomes de [I'ovocyte se répartissent rapidement sur une plaque
métaphasique alors que se forme le second fuseau méiotique (métaphase II)
[353 ; 354]. Le globule polaire contenant la moitié du complément chromatinien est
expulsé dans I'espace périvitellin. C’est a ce stade qu’intervient I'ovulation chez la

plupart des mammiféres

4.4 Modifications histologiques liées a I'ovulation

4.4 -1 Rupture de la paroi folliculaire

« La totalité du processus ovulatoire, la congestion du follicule, la formation
d’'une protrusion a la surface de l'ovaire, sa rupture progressive et I'expulsion du

contenu qui en résulte ressemblent curieusement a la formation et a la rupture
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d'un furoncle et y ressemble d’autant plus que certains mécanismes similaires
sont impliqués » [22]. Durant la phase de maturation finale terminale les follicules
acquierent la possibilité de répondre a un pic de gonadotropines (LH
principalement). Par ailleurs, un profond remaniement de leur structure permet

I'expulsion d’'un ovocyte mature, puis la formation d’'un corps jaune.

Les modifications morphologiques du follicule ovarien induites par la
décharge gonadotrope sont connues depuis plus d'une trentaine d’années [24 ;
355; 356]. In vivo, 'administration de LH chez une lapine réceptive aboutit a une
augmentation en ocestrogénes folliculaires (cestrone et cestradiol) a 1 heure p.c.
suivi par une diminution a 4heures p.c. La concentration en progestérone s’accroit
aussi trés rapidement mais décroit plus lentement et persiste a un faible niveau
jusqu’a 6 heures p.c [357]. Les prostaglandines (PGE2 et PGF2a sont
synthétisées par le follicule en quantités appréciables peu avant I'ovulation [358].
La paroi folliculaire est modifiée dans les heures aprés la décharge en LH [24] et
un amincissement au niveau de la région apicale facilite la rupture folliculaire.
Plusieurs des changements morphologiques et métaboliques observés lors de

I'ovulation ressemblent a ceux observés lors d’'une réaction inflammatoire [359].

D’importants remaniements morphologiques et cytologiques aboutissent a la

rupture des follicules :

- La theque externe devient cedémateuse par diffusion de plasma sanguin.

- Les faisceaux de fibres de collagéne de la théque externe et de I'albuginée se
dissocient.

- Les cellules de la granulosa se détachent de la lame basale, cessent de se
diviser et perdent les jonctions qui les unissaient.

- Les cellules du cumulus présentent les mémes transformations que les cellules
de la granulosa sauf que leur dissociation est totale car elles secréetent
abondamment de l'acide hyaluronique. Les cellules péri-ovocytaires demeurent
assez souvent attachées a I'ovocyte formant la corona radiata.

- La lame basale séparant la granulosa de la théque interne disparait par endroit

et des vaisseaux néoformés pénétrent dans la granulosa [184].

En outre, des changements ont également lieu a 'apex du follicule :
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- Les cellules de I'épithélium ovarien s’étirent et s’aplatissent, accompagnant
I'extériorisation du follicule a la surface de 'ovaire, puis se détachent.

- Les cellules sous jacentes de la granulosa, des théques et de l'albuginée se
dissocient complétement puis disparaissent.

Par la suite, la rupture de la paroi folliculaire nécessite l'action d’enzymes

protéolytiques dégradant la matrice extracellulaire [184].

Nous allons successivement décrire les modifications histologiques
consécutives a la décharge de LH au niveau de la granulosa, des théques et du

réseau capillaire et au niveau de I'apex du follicule.

» Changements histologiques au niveau de la granulosa

Chez la lapine, deux heures aprés l'accouplement, les cellules de la
granulosa sont en cours de dissociation ou une Iégére dissociation est apparente
dans les cellules de la granulosa de la lapine. Les espaces intercellulaires ont bien
augmenté et sont visibles & partir de la 4°™ heure. Dés la sixiéme heure, les
cellules de la granulosa sont dispersées par le liquide folliculaire mais certaines
cellules demeurent attachées par de longs prolongements cytoplasmiques a la
lame basale du coté de I'apex. Peu avant I'ovulation, les cellules de la granulosa
ont pratiquement disparu de la zone ou se produira la rupture [25 ; 24]. A ce stade,
a 8 heures p.c., les espaces intercellulaires entre les couches des cellules de la
granulosa sont proéminents au niveau des régions apicales et latérales. Les
cellules du cumulus oophorus se dissocient comme celles de la granulosa mais
leur dissociation est compléte, ce qui contribue a la libération de I'ovocyte dans
'antrum. L’ovocyte est entouré par quelques cellules du cumulus dont les
prolongements restent ancrés dans la membrane pellucide, elles forment la
corona radiata. L’'ovocyte est pratiquement libre dans le liquide folliculaire [24]. Les
cellules du cumulus secretent alors, une glycoprotéine qui englobe 'ovocyte et la
corona radiata, formant une masse visqueuse qui s’étale a la surface de l'ovaire

au moment de la rupture et facilite la capture de I'ovocyte par le pavillon [360].
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» Changement au niveau des théques et le développement du réseau

capillaire

Kranzfelder et al, 1984 [153] utilisant des études autoradiographiques et
morphométriques sur I'ovaire de lapine, concluent qu'il existe une liaison entre la
prolifération des cellules de la granulosa et celle des cellules endothéliales de la
theque interne. Le développement du réseau vasculaire périfolliculaire est initié
seulement lorsque la couche de la granulosa est composée de plusieurs couches
cellulaires. Lors de la croissance folliculaire, durant et aprés [l'ovulation, la
diminution et d’'une augmentation de I'index mitotique des cellules de granulosa
sont suivies d’une diminution et augmentation dans l'index mitotique des cellules
endothéliales du réseau capillaire. Cependant, la prolifération des cellules
endothéliales des follicules en croissance de diamétre > 900um continue, bien que
la diminution de I'index mitotique des cellules de granulosa indique une réduction
de la croissance du follicule. La détermination du nombre de capillaires dans la
théque interne des follicules en croissance et matures (3, 6, 8 et 14 heures apres
stimulation de lapines avec I'hCG), montre que le nombre de capillaires croit de
facon linéaire avec 'augmentation de la taille des follicules. L’altération de I'index
mitotique des cellules de la granulosa est suivie par une altération similaire de
I'index mitotique des cellules endothéliales de la theque interne. Les cellules de la
granulosa pourraient avoir une fonction de régulation sur la croissance du réseau

capillaire de la theque interne [187].

Les lapines observées 4 heures aprés linjection de hCG, présentent un
cedéme important au niveau de la theque interne. Les cellules sont distribuées au
hasard dans la région cedémateuse en petits groupes ou isolées, de méme la
partie interne de la théque externe apparait désorganisée. La paroi des capillaires
autour des cellules de la theque interne est intacte, quoique une Iégére hyperémie
est présente [25]. Au niveau de l'albuginée, on n’observe pas d’cedéme. Dix
heures apres linjection I'cedéme est évident au niveau des couches entre
I'épithélium ovarien et les cellules murales de la granulosa [361]. Immédiatement
avant la rupture, les fibroblastes de I'albuginée commencent a se dissocier.

L’oedéme au niveau de I'apex est presque absent, la paroi folliculaire au niveau
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de I'apex parait trés fine et les structures cellulaires sont séparées par le liquide
folliculaire [362 ; 363 ; 364].

Dans les heures précédant I'ovulation, le volume du follicule augmente
rapidement sans qu’il y ait augmentation de la pression intrafolliculaire [365 ; 366 ;
367]. Elle est égale a la pression sanguine intracapillaire. Toute variation induite
de la pression sanguine entraine un changement de méme sens de la pression
intrafolliculaire [365]. Les modifications visibles au niveau des théques permettent
d’expliquer comment est possible la distension sans surpression, ni rupture
précipitée du follicule. La dissociation et la destruction partielle des fibres de
collagénes [368] ainsi que des dissociations cellulaires, dues a l'infiltration sérique
particulierement intense au niveau de I'apex que I'on observe dés la 4°™ heure
dans la theque externe contribuent a accroitre I'élasticité de la paroi du follicule et
a fragiliser 'apex. L'oedéme de la théque résulterait de I'élévation des stéroides,
ainsi que de l'apparition des fenestrations dans les capillaires de la théque interne
[369].

Au moment de l'injection de hCG a des lapines, la lumiére des capillaires
est étroite. Quatre heures apres, la lumiére devient Iégérement dilatée et quelques
leucocytes sont présents. A 9h, la lumiére est modérément dilatée et les cellules
endothéliales deviennent plus minces. Des érythrocytes s’échappent de la lumiére

des capillaires et se retrouvent dans I'espace péricapillaire [370].

Puisque l'obstacle principal a I'extension et a la rupture du follicule est
'ensemble des fibres de collagénes de la théque externe et de lalbuginée,

différents systémes viennent y remédier :

- Un double systéme de collagénase: une collagénase extracellulaire procédant
au démantélement des fibres collagénes et cathepsine lysosomiale
collagenolytique assurant la digestion des fragments de collagéne, correspondant
ainsi a la situation normale des tissus en remodelage [368]. Les cellules
productrices de collagénases semblent étre les fibroblastes de I'albuginée [359].
La progestérone pourrait stimuler [l'activité collagénase comme le montre
'augmentation de I'extensibilité des lambeaux de follicules en présence de

progestérone [367].
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- Des systémes qui procédent a la disparition de la matrice qui unit les fibres
collagénes en faisceaux : Le liquide folliculaire posséde une activité fibrinolytique
intense (100 fois plus élevée que le plasma sanguin), dépendante de la présence
de plasmine. Celle-ci résulterait de la transformation du plasminogéne sanguin et

liquide folliculaire en plasmine et par 'activateur du plasminogéne [371].

» Changements au niveau de I'apex

Deux théories majeures ont longtemps dominé des discussions concernant
le mécanisme de rupture du follicule préovulatoire. L'une implique une pression
intrafolliculaire accrue, I'autre une dissolution enzymatique de la paroi folliculaire
avant sa rupture [372]. Depuis que I'on a montré que la pression intrafolliculaire
reste inchangée et est essentiellement égale a la pression capillaire pendant la
période préovulatoire [365; 366], la théorie enzymatique domine [361; 373].
L’épithélium de surface est composé d’'une couche unique de cellules cubiques
reposant sur une lame basale. La caractéristique du cytoplasme cellulaire est la
présence de granules denses atteignant jusqu’a 5 um de diamétre, contenant des
enzymes lytiques probablement impliquées dans le mécanisme de rupture de la
paroi folliculaire [374]. La rupture, orientée vers I'extérieur, est préparée par une
différenciation des cellules de [I'épithélium ovarien, limitée a l'aire ou elles

recouvrent le follicule.

Chez la lapine, 4 heures apres linjection de 'hCG, un grand nombre de
lysosomes sont présents dans la partie apicale de la cellule, ils grossissent et se
multiplient dans les heures suivantes et sont plus nombreux a 9 heures. Environ 2
heures avant la rupture folliculaire, les lysosomes se vident et leur contenu est
expulsé dans la tunique albuginée sous-jacente dont les fibroblastes dégénérent,
tandis que les fibres collagénes se désintégrent. Immédiatement avant la rupture
folliculaire, I'épithélium de surface est extrémement atténué laissant apparaitre
des signes de dégénérescence et le nombre de granules a diminué [26]. Les
premiers signes de dissociation au niveau de I'apex sont observés dés 4 heures
p.c. au méme moment que la dissociation des cellules de la granulosa et des
théques. Dés 6 heures p.c., I'albuginée devient cedémateuse, et a 10 heures p.c.

une hyperhémie est observée au niveau des vaisseaux de la théque interne et
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'apex du follicule ovarien. Le mur apical devient cedémateux et les fluides extra
cellulaires dissocient les éléments denses du mur et I'apex devient plus mince
suite a la pression intrafolliculaire. L’apex folliculaire est fin et pratiquement toutes
les cellules sous jacentes de la granulosa, des théques et de Il'albuginée se
dissocient complétement puis disparaissent. La faible augmentation de la pression
intra folliculaire entre la décharge de LH et I'ovulation peut faciliter la rupture du
follicule qui s’achéve par la désintégration compléte de I'apex. L'ovocyte est alors
expulsé en réponse a la chute de pression hydrostatique provoquée par la rupture
folliculaire (Figures 4.2 et 4.3), [130; 25].

Figure 4.2: Section d’un follicule de lapine en
cours d’ovulation [130].

Figure 4.3: Section d’'un follicule ovulatoire de
lapin 1/2h aprés ovulation [25].
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Ce remaniement explique que du matériel enzymatique en provenance de
ces lysosomes ou granules, contribue a la rupture folliculaire [373; 375]. La
libération des enzymes lysosomales peut étre tenue pour responsable de la
destruction progressive des assises sous-jacentes soit directement, soit en
provoquant la libération d’enzymes protéolytiques; ce qui est particulierement
évident pour les fibroblastes a corps multivésiculaires de I'albuginée et de la
théque interne autour desquelles on voit disparaitre la substance fondamentale
intercellulaire et les fibres collagénes au cours de la méme période [376]. Selon
Weiner et Kaley, 1975 [377] chez le rat, la PGF2a est connue pour fragiliser la
membrane des lysosomes et activer leurs enzymes. Cajander, 1976 [26] rajoute
que c’est au moment ou la concentration des PGF2a devient importante dans le
liquide folliculaire que la fonte des lysosomes est observée dans I'épithélium
ovarien. La PGF2a agirait donc en libérant les enzymes lysosomales de

I'épithélium ovarien a I'apex du follicule, permettant ainsi sa rupture.

L'étude cinématographique de la rupture folliculaire par Hill et al, 1935
[378], a montré la nature explosive du phénomeéne et a permis de calculer la durée
de l'expulsion de tout le contenu folliculaire (30 a 60 secondes). Récemment,
Dahm-Kahler et al, 2006 [363] ont démontré par une méthode microscopique
intravitale et par un enregistrement en vidéo, I'observation in vivo de I'ovulation sur

I'ovaire de lapine (figure 4.4).
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Figure 4.4: Processus des étapes de l'ovulation durant un enregistrement en vidéo [363].

4.4-2 Modifications vasculaires du follicule

Peu apres la décharge gonadotrope, une augmentation du débit sanguin

ovarien et de la perméabilité vasculaire est observée. Le flux sanguin ovarien

augmente et est associé a une hyperhémie. Cette vasodilatation est due au
monoxyde d’azote dit oxyde nitrique (NO), puissant vasodilatateur (tableau 4.1).

En conséquence, le diamétre des vaisseaux et la surface des capillaires doublent

dans la théque interne. Par ailleurs, la perméabilité vasculaire augmente par

exsudation de plasma sanguin et des fenestrations dans les parois des capillaires

apparaissent d’ou s’échappent les cellules sanguines. Le Platelet Activating Factor
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(PAF) et Vascular Endothelial Factor (VEGF) sont des facteurs qui contribuent a
'augmentation de cette perméabilité vasculaire [184]. Une a 3 heures avant
'ovulation, une vasoconstriction des gros vaisseaux pourrait résulter de la
présence d’endothéline, principalement localisée a I'apex du follicule (stigma) ou
'ischémie est totale. Dans I'ensemble de la théque, ont lieu des ruptures de
vaisseaux et des microthromboses puis une angiogénese, prémices de la

formation du corps jaune [148 ; 363].

Enfin, 'augmentation généralisée de l'activité de I'activateur de la plasmine
[371] résulte dans l'activation de protéases. Dans le follicule, I'interleukine -1 (IL-1)
est un médiateur important ayant un effet sur le PAF [379]. Pendant les premiéeres
étapes de l'ovulation, IL-1 n’a pas d’effet sur le systeme PAF, mais diminue son
activité au moment de la rupture folliculaire [380]. Ceci pourrait expliquer de la
formation d’un caillot sanguin au niveau de 'apex folliculaire, et I'arrét soudain de
'némorragie. En plus de ces phénoménes vasculaires, I'ovulation est associée a
une réaction de type inflammatoire [359]. Le nombre de lymphocytes et de
macrophages augmente autour des follicules pré ovulatoires et ils secretent des
cytokines (IL-1 B =interleukine 1 B et TNF a= Tumor Necrosis Factor). Aprés la
décharge gonadotrope, les concentrations de bradykinine, histamine et de facteur
d’activation plaquettaire (PAF) augmentent. Cependant, 'augmentation des taux
de métabolites de I'acide arachidonique, leucotriénes, prostaglandines PGE; et
PF2apna est plus tardive [184]. Les cytokines inflammatoires, dont la concentration
augmente, stimulent ['activité d’enzymes protéolytiques, la production de
prostaglandines et de monoxyde d'azote. D’autre part, elles modulent aussi la

stéroidogénése et interviennent dans la maturation du complexe ovocyte-cumulus.
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Tableau 4.1: Récapitulatif des modifications intervenant dans le follicule au

moment de I'ovulation [184].

Premiéres heures aprés le pic de LH Heures aprés le pic de LH jusqu’a

la rupture du follicule

Premiers événements

+ Formation d’AMPc puis Angiotensine .
+ Activation de la PKC, synthese IP3.

+ Augmentation de Ca?+ intracellulaire

Activation d’enzymes + Prostaglandine synthase
+ A l'apex la plasmine libére le
TNFalpha actif

+ Protéases

4+ Kallikréine en bradykinine

e

Activateur du plasminogéne en plasmine

+ Transformation de plasmine en procollagenase puis en
collagénase

+ Activation de la P450scc (coupure de la chaine latérale

de cholesterol)

Réaction + Bradykinine + Augmentation des
inflammatoire 4+ Histamine Prostaglandines.

+ IL1R, IL6, PAF
+ Libération du TNF alpha.

+ Arrét de la réaction

Inflammatoire due a

Inhibition de I'IL1R

Stéroides Tous les stéroides diminuent puis seule la progestérone continue de s’élever

Abréviations utilisées : AMPc: adenosine monophosphate cyclique ; IL : interleukine ; IP3 :inositol ;

NO : oxyde nitrique ou monoxyde d’azote ; PAF : facteur d’activation plaquettaire ; PKC : proteine

kinase C. TNF :tumor necrosis factior ; VEGF : vascular endothelial growth factor.
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4.5 Cascades d’événements développés par le pic de LH en fin de phase
folliculaire

La fixation de la LH sur ses récepteurs présents a la surface de la
granulosa et des théques provoque la régulation de I'expression de plusieurs
genes qui transmettent le signal aux cellules du cumulus et a 'ovocyte. Les taux
intracellulaires d’Adénosine MonoPhosphate cyclique (AMPc) et d’inositol
phosphate augmentent dans les cellules de la granulosa. La Protéine Kinase,
AMPc dépendante (PRKAC) ainsi activée induit une cascade de phosphorylation
et d’activation de facteurs de transcription (CREB1, SP1) qui vont inhiber ou
activer l'expression des génes cibles (CYP19A1 ou aromatase / P450Aro,
CYP17A1 ou STAR, CYP11A1, HSD3B2). Ces changements se traduisent par
une importante modification du profil de sécrétion des stéroides: les taux sériques
d’cestrogénes et d’androgénes diminuent alors que le taux de progestérone
augmente fortement, figure 4.5, [105]. Ces changements sont détectables trés
rapidement au niveau sanguin, car la theéque devient ocedémateuse et
hyperhémique, augmentant ainsi le flux sanguin du follicule pré ovulatoire.
Simultanément, les cellules de la granulosa perdent leurs récepteurs de FSH,
tandis que I'expression des récepteurs de LH diminue de fagon transitoire pour

augmenter a nouveau par la suite.

4.6 Role des gonadotropines et de I'angiotensine |l dans la reprise de la méiose

et ovulation

Par ailleurs, le systéeme rénine-angiotensine est présent dans l'ovaire : le
gene de la rénine s’exprime dans les cellules de la theque interne des follicules
susceptibles d’ovuler. Le niveau d’angiotensine Il s’éléve rapidement apres le pic
de LH et ce facteur peut étre considéré comme un autre second médiateur des

gonadotropines dans les follicules en paralléle de 'AMPc (Figure 4.6) [184].
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4.7 Moment de 'ovulation

De nombreux travaux souvent anciens ont été publiés sur le moment de
l'ovulation chez la lapine [22; 378 ; 381]. On peut toutefois retenir les
investigations de Harper, 1961 [334] qui démontre que ['ovulation survient en
moyenne entre 10 heures 30 minutes et 10 heures 45 minutes aprés injection de
LH mais confirme cependant la variabilité enregistrée par d’autres chercheurs,
(entre 9 heures 30 minutes et 14 heures aprés le coit). D’aprés cet auteur,
I'ovulation survient chez la lapine au méme moment, qu'elle soit induite par le coit

ou par une injection de LH.

4.8 Meéthodes d’'induction de I'ovulation chez la lapine

L’utilisation de I'insémination artificielle chez le lapin dans les élevages est
devenue une pratique commune dans les pays Européens. En conséquence,
beaucoup de changements dans les opérations d’aménagement des fermes ont
eté introduits. En général, ces changements ont contribué a 'amélioration du style
de vie de l'éleveur et a 'augmentation de la production. Cependant, le systeme
d’aménagement actuel, pourrait étre amélioré davantage par exemple par la
réduction d’administration de substances exogénes, ou par la simplification de
I'utilisation de ces substances qui, pour le moment ne peuvent pas étre exclues si
I'lA va étre utilisée. Tel est le cas de la GnRH qui est nécessaire pour I'induction

de l'ovulation.

Depuis vingt ans, les premiers essais avec la GnRH ou bien ses analogues
synthétiques ont été appliqués pour l'induction de I'ovulation chez la lapine. L'lA a
ainsi connu un intérét croissant et a été progressivement incorporé dans I'industrie
du lapin et actuellement, elle est largement utilisée. Les méthodes d’induction les
plus utilisées sont l'injection intramusculaire de GnRH ou bien ses analogues
synthétiques busereline et gonadoréline [382 ; 216]. Les facteurs hypothalamiques
de synthése associés a I'insémination artificielle n’améliorent pas significativement
la fréquence d’ovulation et la fertilité chez les femelles réceptives. Par contre, ils
améliorent significativement ces deux caractéres chez les femelles non réceptives.
Chez ces derniéres, la fréquence d’ovulation est plus élevée avec le receptal
(0,8ug de busereline) qu’avec le Fertagyl (20 ug de gonadoreline). Rodriguez et

Ubilla, 1988 [382] ont mis en évidence sur des lapines nullipares, des défauts
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d’ovulation suite a l'injection de Fertagyl significativement plus élevés chez les
lapines non réceptives (38% contre 94% chez les réceptives). Les écarts que
Theau Clément et al, 1990 [216] ont obtenu avec cette méme molécule (Fertagyl)
sont 72.5% pour les non réceptives et 92.6% pour les réceptives. Il apparait que le
traitement hormonal associé a I'insémination artificielle améliore significativement
par rapport a la saillie naturelle: la fréquence d’ovulation et la fertilité. L’ovulation
eétant déclenchée par I'accouplement, il est possible d’induire l'ovulation des

lapines directement par saillie non fécondante avec un male vasectomisé [383]

Actuellement, le déclenchement de l'ovulation est généralement effectué
juste aprés I'lA par injection de GnRH (i.m.), de LH (i.v.), ’hCG (i.v.) ou par une
combinaison de ces méthodes. Quelques études ont porté sur la relation entre les
différents traitements utilisés pour l'induction de l'ovulation et les taux de collecte
ainsi que les taux de survie in vivo ou in vitro [384]. Viudes de Castro et al, 1995 et
Mehaisen et al, 2005 [385 ; 386], ont pu mettre en évidence que I'utilisation d’'hCG
tend a augmenter le taux d’ovulation méme si l'effet sur le taux de collecte
d’embryons normaux n’est pas significatif, confortant les résultats obtenus par
Garcia-Ximenez et Vicente, 1992 [384].

Il a été démontré que la GnRH ajoutée a la semence et introduite par voie
intra vaginale, peut donner les mémes résultats que celle par voie intramusculaire.
Cest une méthode facile pour I'éleveur [387]. En effet, ces auteurs ont montré que
'ovulation chez la lapine pouvait étre induite par administration de 16 pg de
buséréline (analogue de GnRH) par femelle directement dans la dose de semence
utilisée pour I'insémination artificielle. Cette technique a I'avantage de s’affranchir
de l'injection intramusculaire de GnRH sans aucune répercussion sur les taux de
mises bas (respectivement 91,7 % vs 87,5 %) et avec une meilleure prolificité
(11,7 vs 9,4). Cependant, I'ovulation provoquée avec cette technique se déroule
de maniére plus précoce (60 vs 90 min post IA). Les mémes auteurs Quintela et
al, 2008 [388] ont également testé l'efficacité de 25 pg d'un analogue de GnRH
des-Gly10, D-Ala6 -LHRH éthylamide ajouté directement a la semence contre
l'injection intramusculaire de 20 pg de Gonadoréline (GnRH). L'addition de
I'analogue de GnRH dans la semence conduit a une fertilité supérieure (91,1 vs
85,6% pour le lot témoin). Les auteurs recommandent donc d'induire l'ovulation

par I'administration directe de 25 pg d'un analogue de GnRH dans la semence,
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afin d'améliorer le bien-étre des lapines et le colt de production. Ce traitement
parait plus efficace que la gonadoréline par voie intramusculaire pour I'induction
de l'ovulation. Une expérience similaire a été menée par Viudes de Castro et al,
2007 [389] qui testaient deux types d’analogues de GnRH et obtenaient des
résultats similaires a la méthode conventionnelle en utilisant 5 pg de triptoréline

par femelle.

Ondruska et al, 2008 [390] ont testé un "superanalogue" de GnRH-
Lecirelinum (Supergestran) administré a des doses variant de 2,5 a 15,0 ug, en
comparaison avec l'injection intramusculaire de 2,5 ug (lot ttémoin) de cette méme
molécule. La GnRH et |la semence sont incubées a température ambiante pendant
30 minutes. Les auteurs ont conclut que I'administration dans la dose d'lA de 7,5
Mg de GnRH-Lecirelinum permet de gagner 9,4% de fertilité par rapport au lot
témoin. Nous préférons considérer que le dispositif expérimental ne permet pas de
conclure sur la dose optimale de GnRH dans la semence, dans la mesure ou le
nombre d'inséminations pour chaque lot varie de 19 a 234, avec des doses

d'insémination de 0,5 a 1,5 ml.

4.9 Atrésie folliculaire

La majorité des follicules sont voués a I'atrésie, soit 99.9 %, [391] puisque a
peine 1% du nombre total de la population ovarienne y échappe et engendre une
ovulation [392 ; 393]. L’'atrésie se définit comme étant la régression du follicule
jusqu’a sa disparition dans le stroma ovarien [148]. C’est le processus normal qui
permet d’éliminer les cellules inutiles, qui ne se sont pas développées
correctement et/ou sont endommagées [394]. || y a deux sortes d'atrésie, la
nécrose et l'apoptose, qui sont toutes les deux des formes de dégénérescence
des cellules. En général, la mort cellulaire programmée, I'apoptose, est observée a
n'importe quelle étape du développement folliculaire [395] sauf, que son

appréciation histologique est plus difficile dans les follicules primordiaux [396].

Dans les follicules tertiaires cette forme d’atrésie est caractérisée en
particulier par I'arrét de la prolifération et la mort par apoptose des cellules de la
granulosa, la fragmentation de la membrane basale qui sépare la granulosa des
théques folliculaires, la perte des jonctions perméables entre les cellules de la

granulosa et la réduction de la vascularisation thécale. Chez le bovin, dans les
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follicules primaires et secondaires, la dégénérescence peut commencer par
I'ovocyte qui disparait en premier, alors que dans les follicules plus gros, lI‘'ovocyte
bien que dégénéré, peut rester la derniére cellule identifiable [397]. Autre signe
dans les follicules antraux en plus de la condensation des chromosomes, la
membrane nucléaire se plisse, les cellules de granulosa pycnotiques se détachent
de la membrane et flottent dans le liquide folliculaire [151]. Associé a l'atrésie,
dans les follicules en croissance terminale elle s’accompagne aussi de la perte de
I'expression et de l'activité de I'enzyme P450 aromatase et de la sensibilité aux
gonadotrophines FSH et LH des cellules de la granulosa conduisant a la chute du
rapport cestrogénes/androgénes dans le liquide folliculaire [398]. La perte de
I'activité s’étend ensuite aux cellules de la theque, diminuant ainsi leur production
d’androgénes et d’cestradiol. Il y a diminution de la synthése d'cestradiol [399; 400]

d'ou diminution de sa concentration dans le liquide folliculaire.

Les follicules n’atteignant pas I'ovulation, subissent a l'issue de la sélection
un phénomeéne qui les conduit a la mort : I'atrésie. Celle-ci débute par 'apoptose
des cellules de la granulosa et de la théque qui ne peuvent alors plus assurer la
survie de I'ovocyte [401]. Le premier signe d’atrésie est la pycnose des noyaux
des cellules de la granulosa. Chez la femme par exemple, I'atrésie d’un follicule de
moins de 1mm de diametre conduit a une disparition rapide de I'ovocyte, suivie
d’'une rétraction des cellules de la granulosa et enfin un épaississement des
cellules de la theque. En revanche, pour un follicule de diamétre supérieur a 1mm,
I'atrésie débute par I'apparition de pycnose dans les cellules de la granulosa, une
migration de lI'ovocyte vers la périphérie puis une transformation de la theque

interne en glande interstitielle [402].

Chez la lapine, le taux d’atrésie est plus important dans les classes de
follicules pré ovulatoires de petite taille ce qui peut signifier qu’ils sont plus
sensibles a I'atrésie ou que leur croissance est freinée [403]. Hirshfield et Midgley,
1978 [404], notent chez la ratte que les follicules ayant un diamétre compris entre
200 et 400 pm (petits pré ovulatoires) ont un taux d’atrésie plus marqué qu’a
d’autres stades de développement. La perte des récepteurs pourrait entrainer
toutefois un ralentissement des secrétions stéroidiennes et un développement
moindre de I'antrum [405]. Le taux d’atrésie le plus élevé des rates n’ovulant pas

est certainement lié a la non décharge du pic de FSH [406].
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Chez la lapine, Hulot et Mariana, 1985 [403] ont mis en évidence deux
types de femelles, celles dont les ovaires ont une population de follicules de
grande taille ne présentant pour la plupart aucun signe d’atrésie et des femelles
présentant un taux d’atrésie voisin de 27%. L’absence d’atrésie et la plus grande
taille des follicules, résultent d’'un niveau de FSH circulant plus important,
protégeant les follicules et accélérant simultanément leur croissance. Les follicules
présentant plus de 10 cellules pycnotiques sont considérés comme atrésiques
[129].

L’effet de I'alimentation sur I'atrésie folliculaire a été mis en évidence par
Hulot et al, 1982 [129]. Le nombre de follicules atrésiques semble décroitre pour
les femelles nourries ad libitum, alors que cette diminution d’atrésie n’est pas nette
chez les femelles rationnées [129]. Chez les femelles rationnées, le taux d’atrésie
observé dans les follicules inferieurs a 407um ne differe pas de celui des lapines

nourries ad libitum, mais il est supérieur dans les gros follicules.

4.10 Pseudogestation

Les ovules pondus peuvent ne pas se développer par déficience de
fécondation (male trop jeune, méale stérile mais sexuellement actif ou vasectomisé,
qualité de la semence insuffisante voir mortalité embryonnaire précoce) ou par
absence de fécondation (chevauchement entre femelles ou toute autre stimulation
de l'ovulation sans dép6t de semence). Malgré cela, les follicules pré ovulatoires
se transforment en quelques heures en corps jaunes progestatifs qui se
maintiennent de 14 a 20 jours en activite. Cest le phénomeéne de
pseudogestation, période pendant laquelle la lapine n’est pas fertile [407; 234 ;
65].

Durant cette période, les corps jaunes actifs au niveau de I'ovaire secrétent
la progestérone qui aurait une action inhibitrice sur le développement folliculaire
et la stéroidogénese [407 ; 408 ; 409]. De plus, un taux faible de progestérone
altérerait le transport des gameétes et serait responsable de défauts de fécondation
[410; 411]. En effet, Theau-Clément, 2000 [218] montre que des lapines
pseudogestantes sont capables d’ovuler mais la fécondation est quasi totalement

inhibée.
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Au 6°™ jour de la pseudogestation, les corps jaunes deviennent dépendant
des cestrogenes, apportés par les gros follicules présents dans l'ovaire, [412]. lIs
commencent a régresser, au 128me jour de pseudogestation [413 ; 234 ; 235] puis
disparaissent sous l'action de la prostaglandine F2a (PGF2a), facteur lutéolytique
sécrété par l'utérus. Selon Rennie, 1968 [414], la destruction des gros follicules
entraine a la destruction immédiate des corps jaunes et a la fin de la
pseudogestation. Dans des études trés anciennes, Asami, 1920 [415] a démontré
qu’il y’avait seulement un nombre faible de larges follicules a 2 jours p.c, alors
quau 7°™ jour p.c plusieurs et larges follicules étaient évidents dans l'ovaire.
L’apparition de nouveaux larges follicules refléte 'augmentation d’cestrogénes aux
4 %™ ot 6 °™S jour aprés 'ovulation [416 ; 417].

Des dosages systématiques de progestérone, réalisés au moment de
I'insémination (11 jours p.p), montrent que la fréquence des pseudogestations
(concentration plasmatique > 1ng/ml) dépend de la parité des lapines (nullipares:
16% ; primipares: 32,5% ; multipares: 4-9%). La progesteronémie augmente
durant les 12 premiers jours puis elle commence a régresser et disparaitre entre
le 15°™ et le 18°™ jour. La fin de la pseudogestation, est accompagnée de
I'apparition d'un comportement maternel et de la construction d'un nid, lié a
I'abaissement rapide du taux de progestérone. Afin de mettre fin a [I'état
pseudogestatif, une injection de PGF,, ou d’'un analogue de synthese, effectuée
au 10-11°™ jour de la pseudogestation permet d'arréter cette derniére et de
féconder la lapine seulement 14 jours aprés une premiére insémination inféconde.
Les corps jaunes deviennent progressivement sensibles aux facteurs lutéolytiques
[238]. Boiti et al, 1998 [418], concluent que la grande majorité des corps jaunes
peuvent étre lysés dés le 9°™ jour de pseudogestation par injection de 200 ug
d’alfaprostol (analogue de PGF2a). La réceptivité de la lapine augmente a la fin de
la pseudogestation (vulve blanche en début de pseudogestation (6-13jours), vulve

rouge en fin de pseudogestation (18-21jours) [419].
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CONCLUSION DE LA PARTIE BIBLIOGRAPHIQUE

A travers notre revue bibliographique, il ressort que sur le plan de la
physiologie de la reproduction, la lapine présente des particularités qui ne

simplifient pas sa maitrise.

Il Ny a pas de cycle cestral mais des phases d’acceptation du male. La
lapine est considérée comme une femelle en cestrus plus ou moins permanent. Il
existe une alternance de périodes d’cestrus pendant lesquelles la lapine accepte

I'accouplement et des périodes de dioestrus quand elle refuse.

La croissance folliculaire n’est pas encore parfaitement connue. Les travaux
portant sur I'étude de la folliculogénése, I'évolution de la population folliculaire et
les vagues de la croissance folliculaire sont peu nombreux. Les follicules pré
ovulatoires inhibent les plus petits follicules qui entrent en atrésie. Cette inhibition
est levée par I'ovulation ou la dégénérescence de follicules pré ovulatoires lorsque

I'ovulation n’a pas lieu.

La réceptivité sexuelle est considérée comme étant la premiére qualité
nécessaire aux femelles pour la reproduction. Une lapine réceptive est une
femelle qui accepte I'accouplement en cas de sa présentation au male. Les pics
de réceptivité sexuelle de la lapine peuvent durer plusieurs jours avec une grande
variabilité individuelle. La réceptivité est maximale aprés la mise bas. En
insémination artificielle ou en saillie naturelle, les femelles réceptives ont un taux
de fertilité et de prolificité supérieur a celui des femelles non réceptives. La
réceptivité de la lapine peut étre induite par les méthodes de biostimulation. La
majeure partie des études sur cette espéce se consacre a I'évolution des profils

hormonaux.

L’ovulation est induite par le coit qui agit comme un stimulus qui va
entrainer une cascade neuroendocrine complexe aboutissant a la stimulation de
'axe hypothalamo-hypophyso-gonadique a la décharge pré ovulatoire de LH et
donc a l'ovulation 10 a 12 heures aprés I'accouplement. Les méthodes d’induction
de l'ovulation les plus utilisées sont I'injection intramusculaire de GnRH ou bien

ses analogues synthétiques Busereline et gonadoréline. Les facteurs
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hypothalamiques de synthése associés a l'insémination artificielle n’améliorent
pas significativement la fréquence d’ovulation et la fertilité chez les femelles
réceptives. Par contre, ils améliorent significativement ces deux caractéeres chez
les femelles non réceptives. Chez ces derniéres, la fréquence d’ovulation est plus
élevée avec le receptal (0,8ug de busereline) qu'avec le Fertagyl (20ug de

gonadoréline).
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CHAPITRE 5

PARTIE EXPERIMENTALE
Problématique :

Parmi les facteurs limitants la fertilité de la lapine, énoncés dans la bibliographie,
la réceptivité nous semble un critere primordial a étudier afin de répondre a la fois,

a l'aspect technique et économique.

Avant d’aborder ce travail, il nous a semblé important de mesurer le
comportement de la lapine locale vis-a-vis du male qualifiée de réceptivité dans

nos élevages.

Pour cela, la premiére partie de notre travail consistait a mener une enquéte dans

les élevages de la région de la Mitidja.

Notre deuxieme préoccupation était d’étudier le comportement de la lapine locale
a la mise bas et l'involution utérine chez cette derniere sans tenir compte de la

réceptivite.

La deuxieme expérience s'intéressera a I'étude du comportement de la lapine
locale vis-a-vis du male ou réceptivité, a travers I'étude de la cinétique folliculaire

au cours de 'ovulation.

Enfin notre troisieme expérience, a pour objectif de vérifier si la réceptivité ou non
des femelles est liée aux caractéristiques morphométriques des ovaires et des

cornes utérines d’'une part et aux facteurs hormonaux d’autre part.
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1°® Partie pratique

5.1. Enquéte sur le mode d’élevage du lapin local traditionnel élevé dans des

régions de la Mitidja.
5.1-1 Objectifs

L'objectif de notre étude a été d’étudier les performances de production de
83 élevages de lapin traditionnels couvrant les zones: Alger (Baba Ali, Birtouta),
Tipaza (Koléa, Bousmail, Meselmoune, Gouraya, Cherchell), Blida (Boufarik, El
Affroun, Mouzaia), Ain Defla, Médéa et Chlef) pour une meilleure connaissance de

ce secteur d’élevage et des contraintes majeures freinant son développement.

5.1-2 Matériel et Méthodes

5.1-2-1 Présentation de la région d’étude et du nombre d'élevages

cunicoles étudiés

L'étude a été menée au niveau de la région de la Mitidja, située au centre
du Nord de I'Algérie. Au total, nous avons visité 83 élevages cunicoles répartis sur
5 départements : Ain Defla et Médéa (n=17), Alger (n=19), Blida (n=17), Chlef
(n=16) et Tipaza (14). Le sondage a débuté en février 2008 et s’est achevé en juin
2010. Pour la réalisation de I'enquéte, nous avons effectué plusieurs sorties dans

les élevages considérés.

5.1-2-2 Approche méthodologigue

La méthodologie repose sur une fiche d’enquéte (voir appendice B) congcue
et adaptée aux conditions locales afin de connaitre les caractéristiques des

élevages a enquéter notamment :

= | es informations sur I'éleveur.
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» La conduite et la productivité des élevages cunicoles.
» L’habitat, le matériel d'élevage et les conditions d'élevage.
= L’alimentation des lapins.

» L’hygiene et la santé au niveau des élevages.

La fiche d’enquéte est structurée en six rubriques qui sont explicitées par
des questions fermées a choix multiples, et questions ouvertes qui permettent a
I'éleveur de choisir une réponse précise ou de donner librement son avis. Les six

rubriques sont construites autour de :

= L’éleveur : cette rubriqgue nous permet de connaitre le lieu d'activité, I'age et le

sexe des personnes qui s’occupent de I'élevage.

» La présentation de I'élevage : elle se résume en l'appréciation du type de
logement et d’équipement utilisé en élevage.

» Les animaux : la répartition des animaux selon leur sexe et age.

= L'alimentation et 'abreuvement: elle nous renseigne sur le type d’aliment et la

fréquence d'utilisation de I'eau.
» La production : elle nous renseigne sur la conduite d’élevage et les différents
parameétres liés a la reproduction ('age de la mise en reproduction, la conduite

des saillies, la couleur de la vulve, la réceptivite).

» L'hygiéne : cette derniére nous renseigne sur la fréquence de nettoyage de

I'environnement des lapins.

5.1-3 Résultats et Discussion

5.1-3-1 Identification des éleveurs

La figure 5.1 décrit la répartition des éleveurs selon le sexe. Trois cas de

prédominance des éleveurs ont été observés : les enfants dans la wilaya de Chlef



122

(50%) ; les hommes dans la wilaya de Blida (47,05 %) et pour les wilayas d’Alger,
Ain Defla et Médéa, Tipaza, ce sont les femmes, qui prédominent la communauté
d’éleveurs (63,15%, 76,47%, 71,42%). Cette prédominance s’explique par le fait
gu'en milieu rural, la femme est plus disponible pour s’occuper des petits
élevages, notamment celui du lapin. Les mémes observations ont été apportées
par Berchiche et Lebas, 1994 et Djellal et al, 2006 [96 ; 36] dans la région de Tizi
Ouzou. Cependant, au Maroc, le responsable de I'élevage c’est plutdét 'homme
dans 61% des cas suivi de la femme avec 27,5% [420]. Les résultats sont
similaires dans les élevages grecs ou le pere de famille représente 54,3% des cas
et la femme 30% [421].
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n=17 Les départements enquétés

Figure 5.1 : Répartition des éleveurs selon leur sexe (n=83)

5.1-3-2 ldentification des élevages

En observant la figure 5.2, on peut conclure que le nombre de lapines
reproductrices par élevage est important pour la catégorie entre 1 a 4 femelles,
I'exception a été observée dans la wilaya de Tipaza ou la taille des élevages a été
estimée a 28,56 %. Pour la catégorie 5 a 8 méres, elle a été estimée entre 30 et
40 % pour toutes les wilayas a I'exception de Blida (17,64 %). Les grands
élevages (plus de 9 femelles) prédominent dans la wilaya d’Alger (21,11 %) ; ce

nombre est infime pour les autres wilayas voir absent dans la région de Ain Defla
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et Médéa. Dans la région de Tizi Ouzou, l'unité de 1 a 4 femelles constitue la taille
moyenne d’'un élevage et représente (80,5%), par contre, celle de 5 a 8 est moins
fréquente et représente 17% [36]. Cet état est similaire a ceux observés dans les
élevages traditionnels notamment Cubains [422] et Polonais [423]. Cependant,
selon Berchiche et Lebas, 1994 [96], la plupart des élevages comptent 5 a 10
femelles. En général, nos résultats sont similaires a ceux observés dans les autres
pays du Maghreb [68 ; 424].
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Figure 5.2: Taille des élevages selon le nombre des lapines
reproductrices (n=83).

5.1-3-3 Répartition des élevages selon le nombre de lapereaux en

engraissement

La distribution des élevages selon le nombre des petits au moment de
'enquéte est mentionnée dans la figure 5.3. Une prédominance des élevages
avec plus de 20 lapereaux a été enregistrée (avec un pourcentage variant entre
47,38 et 50 %) a travers toute la région de I'enquéte, a I'exception de la wilaya de
Blida ou on observe une équivalence en matiere du nombre de lapereaux entre la
catégorie supérieure a 20 et entre celle de 11 a 20 lapereaux. Cette derniére est

faiblement représentée a Alger (10,52%). Il n’y a pas une différence remarquable
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pour la catégorie 6 a 10 lapereaux (21,42 % et 29,41%), une exception de 42,10
% a Alger. Pour Djellal et al, 2006 [36] la classe la plus importante est celle de 6 a
10 (38%), ensuite vient celle de 11 a 15 lapereaux (20%).
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Figure 5.3: Distribution des élevages selon le nombre de lapereaux en

engraissement par élevage (n=83).

5.1-3-4 Différents modes d’habitat

D’aprés les données de la figure 5.4 qui nous renseigne sur les différents
modes d’habitat, une prédominance des vieux locaux a été enregistrée dans les
wilayas de Chlef (68,75 %), Ain Defla et Médéa (76,47), ainsi que la wilaya de
Tipaza (71,42). Par contre, les batiments en parpaing prédominent les wilayas
d’Alger (47,36 %) et Blida (58 %) (figures 5.5 et 5.6). Aussi, l'utilisation des fats
métalliques (figures 5.7, 5.8) par les éleveurs pour la protection des lapins est
plus fréquente dans les régions de Blida (17%). Au Maroc, 56,8% de batiments
sont construits en dur, 42% en terre battue et 1,1% en tdle ou serres en plastique
[420]. En Tunisie, les éleveurs conscients de la sensibilit¢ du lapin aux fortes

chaleurs estivales, optent pour un batiment entierement en maconnerie avec un
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toit en voute permettant une bonne isolation ainsi qu’une bonne circulation de l'air
a l'intérieur du batiment [425]. Le pourcentage d'utilisation des fats métalliques ne
dépassent pas les 17% pour toutes les wilayas. Les mémes observations ont été
apportées par Djellal et al, 2006 [36] ou des caisses et des flts sont utilisés et

représentent seulement 7%.
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Figure 5.4: Différents modes d’habitat (n=83).

Figure 5.5: Cabane en parpaing.région Alger Figure 5.6: Cabane en bois région de
Blida
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Figure 5.7: FOt métallique abritant une Figure 5.8: Lapin de population locale a
femelle avec ses petits dans la région l'intérieur d’'un fut métallique dans la région
deTipaza d’AinDefla

5.1-3-5 Différents modes d’élevages

La figure 5.9. nous renseigne sur les différents modes d’élevages et les
différents types de cages (les figures 5.10, 5.11, 5.12, 5.13, 5.14 représentent les
différents élevages en cages en bois dans les régions visitées). On remarque que
I'élevage au sol bétonné (figure 5.15) ou en terre battue, ou les femelles ont
tendance a creuser des trous (figure 5.16) de terriers pour construire a I'abri des
prédateurs leur nid est pratiqué en abondance dans toutes les wilayas (entre
29,41 et 37,49 %), a I'exception de la wilaya de Blida (23,52%) ou I'élevage en
cage en bois est le plus utilisé (35,29%), ce dernier type d’élevage est pratiqué par
les éleveurs de toute la région d’étude, sauf a Tipaza ou il représente 21,42%. Les
cages grillagées sont présentes pratiquement dans tous les élevages visités, mais
une proportion réduite a été observée a Chlef (18,75 %). Les autres modes
d’élevages (figures 5.17, 5.18, 5.19, 5.20) (caisson de réfrigérateur, de Iégumes,
de vieux meubles de cuisine ), sont présents avec des proportions faibles (ne
dépassant en aucun cas 14,28 %).
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Figure 5.9: Modes d’élevages (n=83)

Ces observations correspondent aux résultats obtenus dans les élevages
de la région de Tizi Ouzou [36], et Polonais [423] ou les cages sont faits maison a
partir d’une variété de matériaux disponibles sur place en imitation aux cages
industrielles, le plus souvent en bois, en grillage métallique, ou en magonnerie a 2
a 3 rangées de parpaings [425 ]. De plus, ces observations correspondent a celles
rapportées sur I'élevage de lapins au Bénin par Kpodekon et al, 2000 [426]. Nos
résultats sur I'élevage au sol correspondent avec ceux relevés par Berchiche et
Lebas, 1994 [96] ou 31,5% des lapins sont élevés au sol et 46,7% en cages. Au
Maroc, I'élevage au sol représente 86,9% dont 42% dans un batiment et 58% sous
le niveau du sol dans des puits ou des matmouras [420]. L'élevage en cages

grillagées est peu répandu. Il représente uniguement 10,1% des élevages.

Figure 5.10: Cage Figure 5.11: Clapier en Figure 5.14: cages
maconnée traditionnelle pierre et grillage.Région artisanales.Région Ain Defla
Région de Blida. Tipaza
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Figure 5.15: Lapins de population Figure 5.16: Lapine avec son petit
locale en colonie au sol. en élevage au sol. On peut voir a
Alimentation dans des bassines en droite I'entrée d'un abri (fleche)
plastigue. L'usage de petites creusé par les lapins sous un mur
bassines pour mettre l'aliment limite .Région d’'Ain Defla.

les pertes mais n'empéche pas les
lapins de monter dedans.Région de
Chlef.

Figure 5.17: Lapins de population Figure 5.18: Lapine de population
locale a lintérieur d’'un caisson de locale avec sa portée a lintérieur
réfrigérateur contenant de I'eau et de d’un caisson.Région d’Alger.

la nourriture dans la région d’Alger.
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Figure 5.19: L'usage d'une Figure 5.20: Meuble de cuisine
caisse de légumes en plastique grillagé. Région d’Ain Defla.
pour I'engraissement des petits

lapereaux. Région Tipaza

5.1-3-6 Age de la mise a la reproduction

Selon les données du tableau 5.1, une fluctuation dans I'age de la premiéere
mise des femelles a la reproduction a été observée. L'age de 4 mois prédomine
dans les wilayas d’Alger et Tipaza (47,37 et 50 %) respectivement, I'age de 5 mois
est dominant dans les wilayas de Blida (47,05 %), Ain Defla et Médéa (41,17 %),
ainsi que la wilaya de Chlef ou une égalité de proportion a été observée avec I'age
de 6 mois (37,50%). Djellal et al, 2006 [36], ont montré que 61% des femelles sont
mises a la reproduction tardivement, ils avancent un age de 5 mois et demi et
plus. Les résultats obtenus par Jaouzi et al, 2006 [420] montrent que dans 61,2%
des cas, les femelles sont mises a la reproduction au-dela de 4 mois, 44% entre 4
et 5 mois et 17,2% au-dela. Au Benin et en Tunisie, Kpodekon, 1987 et Ben Larbi
et al, 2008 [427; 428] estiment cet age a 6 mois. Au Liban, [429] la mise a la
reproduction des femelles est évaluée a 6 mois. Selon Berchiche et Lebas, 1994
[96], ce retard de mise a la reproduction pourrait étre explicité par le fait que les
jeunes femelles ont une croissance lente. Les données correspondent aux
différents ages de la mise des males a la reproduction. Une variabilité accrue
entre les wilayas a été signalée. L’age de 4 mois est beaucoup plus observé dans
la wilaya d’Alger (63,15 %), 'age de 5 mois est dominant dans les wilayas de
Chlef (43,75 %) et Tipaza (57,14 %). Par contre 'age de 6 mois prédomine les
wilayas de Blida (41,17 %), Ain Defla et Médéa (58,32 %). Une absence des
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males mis a la reproduction a I'dge de 7 mois a été signalée a travers toutes les
wilayas d’étude a I'exception de la wilaya de Blida ou cet age occupe le deuxiéme
rang (avec 29,41 %).

Jaouzi et al, 2006 [420] ont montré que la mise a la reproduction des males
est effectuée au dela de 4 mois dans 86% des élevages, 43% entre 4 et 5 mois, et
43% au-dela de 5 mois. Pour Ben Larbi et al, 2008 [428], elle est estimée entre 5

a 6 mois.

Tableau 5.1: L’age de la mise a la reproduction (Nombre/Pourcentage) (n=83).

Chlef Alger Ain Defla et Tipaza Blida
(n=16) (n=19) Medea (n=17) (n=14) (n=17)
Femelles
4 mois 4/25,0 9/47,4 5/ 29,4 7/ 50,0 6/35,4
5 mois 6/37,5 8/42,1 7141,2 6/ 42,9 8/47,1
6 mois 6/37,5 2/10,5 5/ 29,4 1/71 3/ 17,5
Males
4 mois 5/31,2 12/63,1 2/ 11,8 3/21,4 3/17,6
5 mois 71437 4/21,1 5/ 29,4 8/ 57,2 2/11,8
6 mois 4/25,0 3/15,8 10/ 58,8 3/21,4 7/41,2
7 mois 00 00 00 00 5/29,4

5.1-3-7 Nombre de mise bas

Le nombre de mise bas par an est indiqué dans le tableau 5.2. Le nombre
de 5 et plus de 5 mises bas par an prédomine dans toutes les wilayas. Bien qu’'un
pourcentage variant entre 11,76 et 26,31 de 2 a 4 mises-bas par an a été observé
dans tous les élevages de la région. Selon Christodoulopoulos et al, 2001 [421] en

Gréce, I'enquéte a relevé une moyenne de 7,7 mise bas par an, pour Jaouzi et al,
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2006 [420] une moyenne de 6,67 mises bas par an et [36] enregistrent un nombre
de mise bas par an allant de 3 a 6. Cependant, ces résultats ne concordent pas
avec ceux de Berchiche et Lebas, 1994 [96] qui estiment ce nombre aux environs
de 3.

Tableau 5.2: Nombre de mise bas par an (n=83).

Chlef Alger Ain Defla et Tipaza Blida Total

Médéa (n=17)
(n=16) (n=19) (n=14) (n=17)

Nombre de mise bas par an

2 a 3 fois 4/25 3/15,78 2/11,76 2/14,28 3/17,64 14/16,86
4 fois 2/12,50 5/26,31 2/11,76 2/14,28  4/23,52 15/18,07
5 fois 6/ 37,50 6/31,57 7/41,17 6/42,85 4/23,52 29/34,52
>5 fois 4/ 25 5/26,31 6/35,29 4/28,57 6/ 35,29 25/30,12

5.1-3-8 Nombre de lapereaux nés par portée

La figure 5.21 indique le nombre de petits par portée ainsi que des portées
dans leur nid (figures 5.22 et 5.23). On remarque que la dominance de taille 6 a
10 petits par portée est présente dans les six wilayas. La taille de 5 est plus
importante a Chlef (31,25%). La taille de 11a 13 petits est supérieure dans la
wilaya d’Alger (31,57%) suivie de la wilaya de Blida (23,52%) et absente a Ain
Defla et Médéa. La taille de 2 a 3 est légerement supérieure a Tipaza (21,2 %) et
Blida (17,6 %), encore moins a Ain Defla et Médéa (11,7%), néanmoins, elle est
guasiment absente a Alger et Chlef. Cependant, on note une absence totale de 4
lapereaux nés par portée a travers toute la région d’étude. Selon Berchiche et
Lebas, 1994 [96], cette fluctuation du nombre de lapereaux nés est plus
importante, elle est de 2 a 10 petits. La grande hétérogénéité de la population

locale semble étre I'une des principales causes de la variation de taille de portée.
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Figure 5.21: Nombre de petits par portée (n=83)

Figure 5.22: Lapereaux au nid.

) . ) Figure 5.23: Lapereaux au nid.
Population locale région Ain Defla

Population locale. Région Tipaza

5.1-3-9 Intervalle mise bas-saillie

La figure 5.24, indique la durée des intervalles mise bas - saillie. La
situation est pareille a travers toute la région d'étude, lintervalle 31 - 45 jours
supplante les autres (avec des pourcentages allant de 41,17 jusqu’a 57,89 %). Le
nombre supérieur a 45 jours occupe la seconde position (21,05 a 29,41 %). A

I'exception de la wilaya de Blida, ou on observe une supériorité pour la catégorie
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10 a 20 jours (17,64 %) relativement a la catégorie 21 a 30 jours (11,76 %), ces 2
derniéres catégories ont présenté une égalité de pourcentages pour les autres

wilayas d’études.
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Figure 5.24: La durée de l'intervalle mise bas — saillie (n=83)

5.1-3-10 Durée d’'allaitement

La figure 5.25 nous renseigne sur la durée d’allaitement, pour toutes les
wilayas, une prédominance de la période 30 a 31 jours a été remarqué (entre 50 a
75 %). La durée d'allaitement de 40 a 45 jours est légerement supérieure a Ain
Defla (29,41 %) et Tipaza (21,43%) et encore, a égalité a Blida (11,76 %) et Chlef
(12,50 %). Pour la catégorie supérieure a 45 jours, une infime supériorité est
remarquée dans la région de Chlef (12,5 %). Quant a la durée d‘allaitement de 21
jours, une légére supériorité est observée a Tipaza (21,43%) en contre partie, elle
fait défaut a Chlef, Ain Defla et Médéa.
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Figure 5.25: Durée d’allaitement (n=83).

5.1-3-11 Saison des mises-bas

D’apres les données du tableau 5.3, qui indique les différentes saisons de
mises bas, on peut conclure que la saison qui correspond au plus grand nombre
de mise bas est le printemps (entre 64,28 a 100 %). En ce qui concerne les autres
saisons, la situation est trés variable ou on note une absence totale d’observation
pour certaines wilayas, tel que pour la wilaya de Blida en été et en automne, pour
Ain Defla et Médéa en automne et hiver, et pour Chlef en automne. Nos résultats
sont similaires de ceux rapportés par Djellal et al, 2006 [36], ou les mises bas
semblent étre beaucoup plus fréquentes au printemps mais, malgré les fortes
chaleurs d'été, certains éleveurs (11%) signalent des mises-bas dans cette
période. Dans le cas ou la saison influence I'élevage, I'été s’avere le plus
pénalisant selon 68% des éleveurs, suivi de 'automne avec 23% des éleveurs et

de I'hiver avec seulement 8% [420].

5.1-3-12 Distribution de la mortalité par saison

La mortalité par saison est mentionnée dans le tableau 5.3, elle sévit

beaucoup plus en automne pour toutes les wilayas (entre 37,5 a 50 %). Ensuite,
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c’est dans la saison d’été que surviennent la mortalité (entre 23,52 a 35,29 %), a
I'exception de la wilaya d’Alger en hiver (21,05 %), vu la température élevée
enregistrée en cette saison (plus de 40 °C). En effet, cette saison occupe le
troisieme rang en matiere de mortalité au niveau des élevages pour le reste des
wilayas. Par contre, Djellal et al, 2006 [36] ont montré qu’environ 46% des
élevages indiquent une forte mortalité au printemps et 36% des élevages

enguétés signalent une mortalité élevée en été.

Tableau 5.3: Distribution des mises bas et de la mortalité selon la saison

Chlef Alger Ain Defla et Médéa Tipaza Blida
(n=17)
(n=16) (n=19) (n=14) (n=17)

La saison des mises bas

Printemps 16/100 18/94,73 17/100 9/64,28 14/100
Automne / 6/31,57 / 1/7,14 /
Hiver 6/37,5 2/10,52 / 2/14,28 5/29,41
Eté 2/12,5 4/21,05 5/29,41 2/14,28 /

La mortalité par saison

Hiver 3/18,75 421,05 2/11,76 2/14,28 3/17,64
Printemps 2/12,5 3/15,79 1/5,88 1/7,14 2/11,76
Automne 6 /37,5 9/47,36 8/47,05 7150 8/47,05
Eté 5/31,25 3/15,79 6 /35,29 4 /28,57 4 /23,52

5.1-3-13 Frégquence de distribution de I'eau et de nettoyage des élevages

Les différentes fréquences de distribution de l'eau de boisson sont
mentionnées dans le tableau 5.4. On remarque que la situation est presque
pareille dans la région d‘étude, la distribution de I'eau quotidiennement avoisine
les 50 %. La distribution 1 fois / 2 jours est importante a Ain Defla (29,41 %) suivi

de Chlef (25 %) et une similitude de fréquence de distribution d’'eau a été



136

remarqué dans les autres wilayas. Pour une fréquence d’une fois par semaine, la
différence entre les wilayas n’est pas importante, a I'exception de Tipaza (7,14%).
La distribution seulement en été est prise en considération beaucoup plus par les
éleveurs dans la région de Tipaza (21,42%) comparativement a la wilaya d‘Alger
ou le pourcentage ne dépasse pas 5,26. Les moyens utilisés par les éleveurs tels
gue des bouteilles de boisson en plastique, ou bien d'autres récipients récupérés
gue ce soit en acier ou en plastique, ils risquent donc d’étre souillés ou renversés
privant les animaux d’eau. La qualité d’'eau est altérée en raison du manque

d’hygiene des récipients et de leur exposition au soleil (figures 5.26 et 5.27).

Selon les données du tableau 5.4, la fréequence de nettoyage des cages se
fait pour la plupart des élevages une fois par semaine (avec un pourcentage de
47,05 a 64,28 % pour toutes les wilayas). Encore, pour un pourcentage non
négligeable (entre 28,57 a 35,29 %) le nettoyage est appliqué une fois par mois.
Uniguement dans la wilaya de Blida, le nettoyage se fait dans un délai de 1 a 4
jours (17,6 %). Certes, quelques éleveurs sont conscients des problémes
d’hygiéne, qui peuvent engendrer des préjudices pour les lapins tels que les
maladies digestives, respiratoires et locomoteurs en distribuant les aliments au
sol, qui peuvent étre mélangés avec les crottes et les urines de ces animaux
(figures 5.28, 5.29). Cependant certains éleveurs négligent les problémes
d’hygiene, en déposant les aliments de leur lapin au sol, ou bien dans des

récipients que le lapin peut souiller par ses crottes, ou uriner dedans.

On a trouvé durant notre enquéte certains €leveurs qui utilisent le méme
batiment pour les lapins, ainsi que pour d’autres especes, telles que les moutons
(figure 5.30) et pigeons (figure 5.31) canard et poulet (figures 5.32, 5.33). Ce qui
rend le nettoyage quotidien que nécessitent les lapins difficile. Ceci favorise la

diffusion des germes d’'une espéce a l'autre, et I'apparition de plusieurs maladies.
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Tableau 5.4: La fréquence de distribution de I'eau et de nettoyage des élevages

(n=83).
Chlef Alger Ain Defla et Médéa Tipaza Blida
n=17
(n=16) (n=19) ( ) (n=14) (n=17)

La fréquence de distribution de I'eau

Chaque jour 8/50 12/63,15 8/47,05 8/57,14 10/58,82
1 fois / 2jours 4/25 3/15,79 5/29,41 2/14,28 3/17,64
Une 2/12,5 3/15,79 2/11,76 1/7,14 2/11,76

fois/semaine

Eté seulement 2/12,5 1/5,26 2/11,76 3/21,42 2/11,76

Fréguence de nettoyage des élevages

1- 4 jours 1/6, 25 2/10,52 2/11,8 1/7,14 3/ 17,64
1 fois /semaine 10/62,5 11/57,89 9/52,9 9/64,28 8/ 47,05
1 fois /mois 5/31,25 6/31,57 6/35,3 4/28,57 6 /35,29

Figure 5.26: Distribution de I'eau dans Figure 5.27: L’abreuvement est assuré
des bouteilles en plastiques transformées par de petites cuvettes trop faciles a
en abreuvoirs et accrochées au grillage renverser. Dans les cuvettes I'eau se

dans la région d’'Alger. pollue trés facilement. Région de Blida.
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Figure 5.28: Elevage a [lintérieur d’'un Figure 5.29: Dans cet élevage, le pain
meuble abandonné. L'usage d’'un récipient est stocké a l'intérieur de flts. Noter
pour nourriture n'empéche pas les lapins de I'état moisi du pain (fleche). Région Ain
monter et de le souiller avec les crottes. Defla.

Région Tipaza.

Figure 5.30: Dans cet élevage mouton Figure 5. 31: L'usage de cages pour
et lapins se partagent le méme repas I'élevage de poussins en cohabitation
composé de restes de cuisine région avec les lapins. Région Blida.

Tipaza

Figure 5.32: Sur cette photo les Figure 5.33: sur cette photo les lapins
lapins cohabitent avec les poules. cohabitent avec les canards dans la
Région Blida. région de Médéa.
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5.1-3-14 Différents aliments utilisés

Le tableau 5.5 indique les fréquences d'utilisation des différents aliments. Les
herbes spontanées représentent les aliments les plus distribués a travers la région
(le pourcentage varie de 52,94 pour atteindre 100 % a Chlef), a I'exception de la
wilaya d’Alger ou il représente I'aliment le moins distribué (7,4 %). Les restes de
table distribués aux lapins de la wilaya de Blida sont de la méme proportion que
les herbes spontanées, ils sont encore distribués avec des pourcentages non
négligeables variant de 29,41 jusqu’a 56,25 % pour les autres wilayas. Au niveau
de la wilaya d'Alger, le pain sec représente I'aliment le plus distribué (84,21 %)
(figures 5.34, 5.35). Ce dernier occupe le second rang dans la wilaya de Chlef et
Blida. Pour les autres wilayas, c'est le son de blé. Enfin, ce sont les feuilles
d’'arbre, des carottes, (figures 5.36, 5.37) qui représentent le type d’aliment le
moins distribué (les pourcentages ne dépasse pas 25 %) a I'exception de la wilaya
de Blida. Beaucoup d’éleveurs utilisent un aliment fermier, comme le son, constat
similaire avancé par Barkok, 1990 ; Berchiche et Lebas, 1994 ; Brzozowski et al,
1998 ; Christodoulopoulos et al, 2001; Jaouzi et al, 2006 ; Djellal et al, 2006 [424 ;
96 ; 423; 421 ; 420; 36]. Les végétaux et les restes de table constituent la
principale source d'alimentation dans ce type d'élevage ce qui est commun a

plusieurs contrées dans le monde [430]

Tableau 5.5: L'utilisation des différents aliments

“Aliments ~ Chlef ~ Alger  AinDefla, Médéa  Tipaza  Blida
Herbes 16/ 100 14174 9/ 52,9 10/ 94,2 16 /94,2
spontanees
Restes de table 9/56,2 9/47,4 5/29,4 5/35,7 16 /94,2
Son 6/37,5 15/78,9 6/35,3 7150,0 9/52,9
Pain rassis 13/81,2 16 /84,2 5/29,4 5/35,7 14/ 82,4
Feuilles darbre, ~ 4/25,0 3/158 1/59 1/71 14182,4

carottes




Figure 5.34: Distribution de pain moulu Figure 5.35. L'abreuvement est
a lintérieur d'un récipient plat que les assuré par de petites cuvettes trop

lapereaux ont gaspillé. Région de faciles a renverser. Dans "?S
Chlef cuvettes l'eau se pollue trés

facilement. Région de Blida.

Figure 5.36: Distribution de carottes

o Figure 5.37: Distribution de fourrage
pour des lapereaux. Région d'Alger

vert au sol dans la région de Chlef

Conclusion

Cette enquéte a permis la caractérisation des élevages cunicoles
traditionnels situés dans la région de Mitidja. Plusieurs aspects ont été identifiés :
éleveur, élevages cunicoles (conduite et productivité), habitat, matériel d’élevage,

alimentation et hygiene des animaux.

A la lumiére des résultats obtenus a l'issue de cette étude, il en ressort

que :
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Dans la majorité des élevages cunicoles de la région de Mitidja, les femmes
prédominent la communauté des éleveurs. Parallelement, ces élevages se
caractérisent par un nombre de femelles reproductrices faible (1 a 4 femelles /
élevage) et un nombre de lapereaux supérieur a 20 par élevage. Ces résultats

s’expliquent par le manque de moyens consenti a ce type d’élevage.

Une nette prédominance des vieux batiments et des batiments en parpaing
avec soit des cages en bois (Alger), ou un élevage au sol bétonné ou en terre
battue. Ces observations correspondent a celles rapportées par plusieurs auteurs
dans plusieurs régions du monde notamment I'Afrique et I'Europe.

L’age de la mise a la reproduction a varié entre 4 & 5 mois pour la majorité
des élevages enquétés, a lI'exception des élevages de la wilaya de Chlef ou
quelques éleveurs préferent saillir leurs femelles tardivement (6 mois). Par
ailleurs, le nombre de mise bas par an était de 5 dans la majorité des élevages et
avec un nombre de lapereaux nés par portée qui est assez variable d’'un élevage
a un autre. Ce résultat pourrait étre lié a la grande hétérogénéité de la population

locale algérienne de lapin.

L'intervalle entre la saillie et la mise bas était de 31 a 45 jours avec une
prédominance d'une période d'allaitement de 30 a 31 jours. La majorité des
éleveurs ont constaté que les mises bas sont tres fréquentes au printemps par
rapport aux autres saisons. La mortalité des lapereaux est plus importante en
automne et en été liée aux fortes températures enregistrées dans ces régions

durant cette derniére saison.

La distribution de I'eau d’abreuvement se fait dans la majorité des élevages
d’'une manieére quotidienne. Cependant, le nettoyage des élevages ne se fait
gu’'une seule fois par semaine pour la majorité des élevages, se qui les

prédisposent a I'apparition de plusieurs pathologies liées au manque d’hygiene.

Enfin, une grande diversité des aliments utilisés dans les élevages
enquétés a été notée. Les herbes spontanées, le reste de table et le pain sec sont

les aliments les plus distribués.

Les résultats escomptés relatifs a la réceptivité (couleur de la vulve,

acceptation ou refus du male) n’ont malheureusement pas été mesurés car ils ne
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présentaient pas d'intérét aupres des éleveurs. A travers les données de la

littérature, Il est connu que le taux de non réceptivité dans les élevages de la

lapine locale d’aprés les auteurs Moulla et Yakhlef, 2007 et Zerrouki et al, 2001
[74; 516] est de 11%, 20% respectivement.

A partir de ce constat, nous allons tenter d’apporter dans la deuxiéme partie

expérimentale, des éclaircissements sur le comportement de la lapine locale.

Apres une description de la méthodologie du travail (conduite d’élevage et

présentation des conditions expérimentales), nous avons mené trois expériences

qui portent sur :

1-

Etude du comportement, et des changements anatomo- histologiques
ovariens et utérins dans la phase post partum de lapines nullipares de
population locale.

Etude de la cinétique folliculaire au cours de l'ovulation chez les lapines
ayant accepté (réceptive) ou refusé l'accouplement (non réceptive) de
population locale

Etude des caractéristiques morphométriques des ovaires et des cornes
utérines ainsi que le dosage hormonal du 17R-cestradiol été la
progestérone plasmatiques de 0 a 14h post coitum en fonction de la
réceptivité des lapines locales.
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2°™e partie pratique

5.2 Présentation générale des conditions expérimentales de la deuxieme partie

La deuxieme partie expérimentale de ce travail se compose de trois
expériences qui ont été réalisées au niveau du béatiment cunicole de la station
expérimentale de I'Université Saad Dahlab Blida. La premiere expérimentation
avait pour objectif la description du comportement des lapines a la mise bas, et
les changements anatomo-histologiques des ovaires et uteri au cours de la phase
post partum. La seconde avait pour objectif, 'étude de la croissance folliculaire
entre le moment de la saillie naturelle et le moment de I'ovulation, d’'une part, chez
des lapines réceptives au moment de la saillie et d’autre part, chez des lapines
non-réceptives qui ont subi une saillie assistée. La troisieme expérience est une
étude comparative sur l'influence de la réceptivité et l'injection de la GnRH chez
des lapines locales, sur les caractéristiques macroscopiques des ovaires et des
cornes utérines, sur la quantification de la population folliculaire, sur les
caractéristiques morphométriques des follicules antraux et I'évaluation de la
sécrétion du 17R-cestradiol et de la progestérone plasmatique, de 0 a 14h

suivant l'accouplement.

5.2-1 Animaux et conduite d’élevage

Toutes les femelles utilisées dans ces expérimentations, appartiennent a la
population locale dont les robes sont tres diversifiées figure 5.38. Dans
I'expérience 1, les femelles ont été élevées a I'Institut Technique des Elevages
(ITELV) de Baba Ali. Dans le but de suivre scrupuleusement, le comportement des
femelles durant la mise bas, et de préciser le moment exact de la mise bas, les
lapines gestantes, ont été transférées au niveau de la salle de maternité du
clapier, de la station expérimentale de I'Université Saad Dahlab de BLIDA, et ont
été placées dans des cages individuelles munies de boite a nid. Dans les
expériences 2 et 3, les lapines agées de 1 mois, provenant d’élevages des

régions enquétées, sont placées des leur arrivée au clapier, dans des cages
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individuelles. Ainsi elles sont immédiatement traitées par une injection sous
cutanée d’'une solution antiparasitaire (ivermectine a 1%), un rappel se fait une
semaine apres, afin d'éviter et d'écarter toute éventuelle maladie parasitaire
notamment la gale). Les expériences 2 et 3 ont été menées sur ces femelles

lorsqu’elles atteignent I'age de 4,5 & 5,5 mois.

Les males utilisés pour les salillies, au nombre de 10 appartiennent a la
population locale. lls sont utilisés pour les saillies & I'age de 10 a 12 mois. lls
étaient élevés dans des cages individuelles grillagées. lls sont utilisés pour saillir
toutes les femelles avec un rythme de deux saillies par jour et un repos d’une
journée entre deux saillies consécutives. lls étaient de tres bonne ardeur sexuelle

(fertilité prouvée).

Figure. 5.38: Différents phénotypes de lapines population locale
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5.2-2 Béatiment et matériel d’élevage

Le batiment (figure 5.39) est d'une superficie de 184 m?, construit en dur et
possédant une charpente de type métallique. Il est composé d'un couloir et de
guatre salles: la premiéere salle est réservée pour le stockage d’aliment, la
deuxiéme est une maternité, alors que la troisieme sert a I'engraissement des
jeunes lapereaux, une quatrieme salle est réservée pour les travaux
expérimentaux. L'aération statique est assurée par des fenétres. En plus des
fenétres, le clapier est éclairé a l'aide de quatre néons pour chaque salle. Durant
I'expérimentation, les animaux ont été logés dans des batteries a engraissement a
un seul étage. Chaque cage, concue en grillage métalligue, mesurant 70cm de
longueur sur 40cm de largeur et 30cm de hauteur. Toutes les cages sont équipées
d'une trémie d'alimentation. L'eau est distribuée par des abreuvoirs automatiques

a tétines.

Figure 5.39: Le batiment d’élevage au niveau de la station
expérimentale de I'Université Saad Dahla Blida

En maternité et en salle d’engraissement (figures 5.40 a et 5.41 b), toutes
les cages sont équipées d'une trémie d’alimentation et d'une tétine pour

'abreuvement automatique. Une boite a nid en bois est ajoutée 3 jours avant les
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mises bas. Au dessous des cages, les déjections sont directement réceptionnées

sur le sol en béton avec une légére pente permettant I'écoulement des urines. Le

nettoyage est effectué 2 fois par semaine.

Figures 5.40 et 5.41: L'intérieur du clapier. Salle de maternité (a) et salle
d’engraissement (b).

5.2-3 Alimentation

Les animaux étaient nourris ad libitum. L'alimentation comprenait un
granulé spécial pour les lapins provenant de l'unité de fabrication de l'aliment de
Bétail "CEREGRAN". Il est composé de mais, de tourteau de soja, de farine de
luzerne déshydratée, de son de blé, d'orge et un complément minéral vitaminé

(CMV), dont la composition centésimale des matiéres premieres est :

- Luzerne : 44%

- Mais: 4%

- Son: 21%.

- Tourteau de soja : 8%
- Orge : 20%

- CMV:3%
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Expérience 1. Etude du comportement, et des changements anatomo-
histologiques ovariens et utérins dans la phase post partum de lapines nullipares de

population locale.

L'objectif de ce travail est de décrire le comportement a la mise bas, le statut
ovarien et les changements anatomo-histologiques liés a I'involution utérine au cours

de la phase post partum chez des lapines nullipares de population locale algérienne.

5.2-4-1 Matériels et Méthodes

5.2-4-1-1 Lieu et matériel animal

Cette expérimentation s’est déroulée au sein du clapier de la station

expérimentale de I'Université de Blida, pendant la période de mars a juin, 2005.

Les lapines utilisées dans cette étude proviennent de linstitut technique des
élevages L'ITELV (Baba-Ali, Alger). 20 femelles nullipares, agées de 5 a 6 mois,
d’'un poids moyen de 2455 + 52,4 g, sont logées dans des cages individuelles en

grillage métallique disposées en Flat-deck

Au cours de I'expérimentation 5 méles agés de 10 mois et pesant en moyenne

2800 £ 454 g ont été utilisés pour les saillies.

5.2-4-1-2 Protocole expérimental

Les différentes étapes de I'expérimentation ont été regroupées sur le schéma

suivant (figure 5.42).
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Schéma Expérimental

Avant la saillie (ITELV DE BABA ALI)

e Pesée des femelles
e 20 femelles

Saillie
Diagnostic de gestation a 14 jours post coitum

11 femelles non
gestantes

9 femelles gestantes
n ‘ Transfert des lapines gestantes ‘

au clapier de la station.

‘ Suivi des mises bas 30 a 31 jours post coitum \

Abattage des femelles a Oh, 4h, 8h, 16h, 28h, 33h, 40h, 48h, et 72h post partum (1 femelle /intervalle).

¥

MESURES

Observations

e

Déroulement de la

! Cornes utérines
mise bas et

Ovaires : .
Taille de

comportement de la
mere.

e Poids (). e Poids (g) la portée

e Longueur (cm)

o Nombre de corps
jaunes

(

Histologie des ovaires : Histologie des cornes utérines :
e Dénombrement de la population folliculaire : follicules e Epithélium utérin

primaires, secondaires, tertiaires, pré ovulatoires et e Endométre

corps jaunes. e Vascularisation
e Cinétique de la croissance folliculaire.

\

Figure 5.42: Protocole expérimental
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Le diagnostic de gestation est réalisé au 14°™ jour aprés la saillie pour
toutes les lapines par palpation abdominale. Neuf lapines ont été présumées
gestantes. Une semaine avant la date présumée de la mise bas, les lapines
gestantes, ont été transférées au niveau de la salle de maternité du clapier, de la
station expérimentale, placées dans des cages individuelles munies de boite a nid
dans le but de d’observer le comportement des femelles et de préciser I'heure
exacte de la mise bas. Les boites a nid sont préparées avec des brins de paille. Le
portillon de la boite a nid est ouvert pour permettre a la lapine de construire son
nid et de mettre bas. A partir du 29°™ jour de gestation, le comportement des
femelles a été scrupuleusement observé. Ainsi, 'heure exacte, la durée de la
parturition, le déroulement, le comportement de la mére vis a vis de sa portée au
moment de la mise bas et le nombre de nés vivants et de nés morts ont été
enregistrés. A la fin des mises bas, les lapines ont été séparées de leur portée et
ont toutes été regroupées dans une méme cage. Les 9 lapines ont été sacrifiées a
des moments variables de la phase post partum: Oh, 4h, 8h, 16h, 28h, 33h, 40h,

48h, et 72h.

5.2-4-1-3 Paramétres étudiés

> Sur les ovaires

Minutieusement débarrassés des tissus adipeux, les ovaires sont pesés
séparement a laide d'une balance de précision. Les corps jaunes sont
dénombrés. Les ovaires (n= 18) destinés aux coupes histologiques selon la
technique de Martoja et Martoja-Pierson, 1967 [488] sont rapidement fixés dans

du formol & 10% (voir appendice C).

> Sur les cornes utérines

Les cornes utérines (voir appendice D) débarrassées de leur graisse, sont

séparées et coupées entre les deux cervix. Le poids de chacune des cornes,
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droite et gauche, est enregistré, et leur longueur mesuré a l'aide d’'un pied a

coulisse.

5.2-4-1-4 Réalisation des coupes histologiques

Suite a leur fixation, les ovaires et les cornes utérines ont été
progressivement déshydratés par passages successifs dans des solutions
d’éthanol de degré croissant puis dans une solution de xyléne, ensuite ils ont été
inclus dans la paraffine et disposés dans des moules plastiques cubiques. A l'aide
d’'un microtome (Leitz, Wetzlar, Allemagne, voir appendice C), des coupes de 7
pm d’épaisseur ont été colorées a '’hématoxyline et éosine (H.E) puis montées
entre lame et lamelle a I'aide d’un milieu de montage EUKITT. Les photographies
ont été prises a l'aide d’un microscope de type Motic, avec caméra intégrée (voir
appendice E). Le comptage des follicules primaires, secondaires, tertiaires, pré
ovulatoires et le nombre de corps jaunes a été réalisé. La lecture des lames a été
faite aux grossissements, X100, X400 et X1000.

5.2-4-2 Résultats

5.2-4-2-1 Comportement des lapines et déroulement des mises bas :

-Cing lapines ont mis - bas normalement aprés avoir préparé leur nid.

-Une sixiéme lapine a mis bas de 3 petits vivants. Le lendemain, deux d’entre eux
avaient été dévorés par la mere et le troisieme était entamé vivant. Douze heures

apres, la mere achevait la mise bas de 3 nés morts.

-Une septiéme lapine avait mis bas d’abord de 3 nés vivants et au cours du
déroulement de la mise bas elle est morte par dystocie. Son sacrifice était prévu a

72 heures post-partum, elle a donc été éliminée de I'expérimentation.

-Une huitiéme lapine a quitté son nid pour mettre bas hors du nid, et les petits ont

été abandonnés

-Une neuviéme lapine a mis bas d’'un lapereau puis de 7 lapereaux vivants deux

heures apres.
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Les mises bas se sont déroulées a des moments différents : to6t le matin,
I'apres midi et la nuit. Pour la sixiéeme lapine dont le sacrifice était fixé 16 heures
post partum, la mise bas s’est déroulée d’'une maniére étrange. Elle effectuait des
sauts, tournait autour d'elle-méme, était effrayée, méme paniquée a la vue de la
naissance de chaque nouveau né vivant. Elle a immédiatement abandonné sa
portée et s'est réfugiée dans un coin. Douze heures aprés, au matin, elle a achevé
sa mise bas de 3 morts nés. Dans le nid, deux nouveaux nés étaient absents, elle
les avaient dévoré et elle avait méme entamé le troisieme. La lapine n°7 est morte
de dystocie 15 min aprés avoir mis bas de 3 nés vivants. Dés lors, une incision de
la cavité abdominale et I'extériorisation des cornes utérines a montré la présence
de deux lapereaux morts, développés a terme. lls étaient placés au niveau de
chaque corne a proximité des cols utérins sans doute bloqués a ce niveau, au

moment de la mise bas. Cette femelle était trés grasse (3,850 kg).

Suite a leur regroupement aprés mise bas dans la méme cage, nous avons

constaté que des lapines se chevauchaient.

5.2-4-2-2 Etude anatomo histologique des ovaires

5.2-4-2-2-1 Poids des ovaires et nombre des corps jaunes

Entre O et 48 heures post partum, le poids de chaque ovaire varie de 0.24 a
0.63 g. Leur poids moyen varie de 0,48 a 1,24 g (tableau 5.6). Jusqu'a 8 heures
p.p, il y a généralement égalité entre le nombre de corps jaunes et les nés totaux.
Dés 16 heures p. p, 50 % des corps jaunes ont commenceé leur régression et a

partir de 32 h p.p ils ont totalement régresseé.

Jusqu’a 8 heures p.p nous observons sur les ovaires un nombre de corps

jaunes correspondant généralement au nombre de lapereaux nés.
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Tableau 5.6: Poids des ovaires, nombre de corps jaunes et taille de portée a la naissance.

Numéro Intervalle Nes
de mise bas et totaux
lapine  observation  Poids des ovaires (g) Corps jaunes

Droit Gauche Total Droit Gauche Total

1 Oh 0.32 0.30 0.62 4 4 8 8
2 4h 0.33 0.46 0.79 1 7 8 7
3 8h 0.32 0.36 0.68 4 5 9 9
4 16 h 0.24 0.24 0.48 1 2 3 6
5 28 h 0.40 0.35 0.75 2 1 3 8
6 32 h 0.38 0.41 0.79 0 0 0 5
7 40 h 0.40 0.46 0.86 0 0 0 8
8 48 h 0.63 0.61 1.24 0 0 0 9

5.2-4-2.2-2 Dénombrement de la population folliculaire

La croissance folliculaire a été étudiée entre O h et 48 heures post partum.
A défaut de suivre la croissance folliculaire sur les mémes lapines pour chacun
des stades étudiés (Oh. 4h. 8h. 16h. 28h. 32h. 40h. 48h), une lapine a été sacrifiée

et nous avons compté le nombre de follicules primaires, secondaires et tertiaires.

Nous constatons dans la figure 5.43, que dés la mise bas, une présence
importante des follicules primaires qui sont deux fois plus importants que les
follicules secondaires. Les follicules tertiaires et pré ovulatoires étant minoritaires.
A 4h, les follicules primaires sont peu représentés ainsi que les follicules pré
ovulatoires. Les follicules secondaires dominent alors que nous n’observons pas
de follicules tertiaires. A 8h, le nombre de follicules primaires augmente alors que
le nombre de follicules secondaires diminue. Les follicules tertiaires
réapparaissent et les follicules pré ovulatoires augmentent Iégérement. A 16h le
nombre des follicules primaires se maintient alors que le nombre de follicules
secondaires augmente. Le nombre de follicules tertiaires restant stables et le

nombre de follicules pré ovulatoires double. A 28 h, le nombre de follicules
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primaires reste stable. Les follicules secondaires diminuent plus que la moitié. Les
follicules tertiaires sont absents. Le nombre de follicules pré ovulatoires est le
méme qu’a Oh. A 32 h, le nombre de follicules primaires augmente de méme que
celui des follicules secondaires. Les follicules tertiaires réapparaissent a nouveau
et le nombre de follicules pré ovulatoires est le méme qu’a 8h .A 40 h. le nombre
de follicules primaires diminue a moitié. Les follicules secondaires sont absents de
méme que les follicules pré ovulatoires. Le nombre de follicules tertiaires reste
stable. Enfin, a 48 h les follicules primaires dominent. Les follicules secondaires
sont faiblement représentés alors que les follicules tertiaires et pré ovulatoires

sont absents.

25 -
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20 - P
3
3 H Follicules
3 15 - secondaires
Y
(]
©
(] .
s 10 A i Follicules
£ tertiaires
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[ =
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0 4 8 16 28 32 40 48
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Figure 5.43: Populations folliculaires entre 0 a 48 h post partum.

5.2-4-2-2-3 Etude histologique des ovaires dans la phase post partum

L’observation des coupes histologiques réalisées a partir d’'ovaires prélevés
a différents stades aprées la mise bas, met en évidence de grandes modifications.
Dés la mise bas, les corps jaunes se trouvent a la surface de l'ovaire ayant
l'aspect d'un massif parenchymateux composé de cellules lutéiniques (Figure

5.44) et de nombreux follicules primaires, des follicules secondaires et tertiaires
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(Figures 5.45 et 5.46). A 4 h, les follicules secondaires sont encore présents alors
que les follicules tertiaires sont absents. Les follicules pré ovulatoires se trouvent
proches de I'albuginée contenant un ovocyte et des cavités remplies de liquide
olliculaire (Figure 5.47). De 8 heures a 16 heures, le nombre de follicules pré
ovulatoires est plus important proches de I'albuginée, ils contiennent un ovocyte
légérement excentré, entouré d'une zone pellucide et du cumulus oophorus, d'une

cavité antrale unique repoussant la granulosa vers la périphérie et les corps

jaunes sont a la périphérie de I'ovaire (Figures 5.48 et 5.49).

Figure 5.44: Coupe d'ovaire de lapine Oh Figure 5.45: Coupe d'ovaire de lapine

post partum.Corps jaune (Cj); Epithélium Oh post partum. Follicule primordial

ovarien (E.o). H.E. GX100. (fleche) ; Follicules primaire (FP);
Follicule secondaire FS). H.E.GX100.

Figure 5.46: Coupe d’'ovaire de lapine Figure 5.47: Coupe d'ovaire de lapine
Oh post partum. Follicule tertiaire (Ft), 4h post partum. Follicule pré ovulatoire
Follicule laire (fleches); Ovocyte (O). (Fpr) Ovocyte (O).H.E.GX400.

H.E. GX400.
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De 28h a 40h la taille des corps jaunes diminue (figures 5.50, 5.51 et 5.52).
A 32h, les follicules matures sont proches de I'albuginée (figure 5.53). Par ailleurs,
nous avons observé sur l'ovaire de la lapine n°7 sacrifiée a 40 heures pp, la

présence d'un follicule rompu (figure 5.54). A 48 heures, les corps jaunes sont de

taille encore plus réduite (figure 5.55).

Figure 5.48: Coupe dovaire de Figure 5.49: Coupe d’ovaire de lapine
lapine 8h post partum .Corps jaune 16h post partum. Corps jaunes (Cj).
(Cj). H.E. GX100. H.E.GX100

Figure 5.50: Coupe d’ovaire de lapine
28h post partum. 2 corps jaunes (Cj) ;

Figure 5.51: Coupe d’ovaire de lapine

32h post partum. Corps jaunes en
Epithélium ovarien (Eo).H.E. GX100 régression (Cj). H.E.GX100



156

Figure 5.52: Coupe dovaire de Figure 5.53: Coupe d’ovaire de lapine
lapine 40h post partum. Corps jaunes 32h post partum. Deux follicules antraux
en régression Epithélium ovarien (Fan) proches de [I'épithélium ovarien
(Eo).H.E.GX100 (Eo).H.E.GX100

Figure 5.54: Coupe d'ovaire de lapine Figure 5.55: Coupe d’ovaire de lapine
40h post partum. Follicule rompu (Fr); 48h.post partum. 2 corps jaunes (Cj).
H.E. GX100 H.E.GX100

5.2-4-2-3 Etude anatomo-histologique des cornes utérines

5.2-4-2-3-1 Poids et longueur des cornes utérines

Le poids des lapines avant la mise bas, le poids et la longueur des cornes
utérines de 0 a 48 heures aprés la mise bas sont représentés sur le tableau (5.7).

Avant la mise bas, le poids des lapines varie de 2,7 kg a prés de 4 kg.

Les différences de poids et de longueur des cornes utérines a différentes
heures aprés la mise bas sont plus apparentes aprés 28h. En effet, au-dela de
cette période le poids total des cornes diminue de 49,89 a 22,4g. La différence en
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poids total des cornes est aussi apparente lorsqu’elle est considérée en relation
avec le poids corporel. Entre 0 et 28h p.p le ratio était entre 12,07 et 16,6 ; entre
32 et 48 h p.p. le ratio était de 5,64 et 8,63.Les changements entre la longueur
des cornes suit le méme modéle, rangeant de 14 a 29cm au dela de 28h post

partum et entre 10,5 et 20cm entre 32 et 48 h p.p.

Le rapport du poids total des cornes utérines sur le poids des lapines avant

la mise bas chute de maniére drastique a partir de 32 heures pp.

Tableau 5.7: Poids et longueur des cornes utérines plus les nés totaux
Intervalle des | Poids des Poids des cornes utérin (g) Longueur des
. mises bas et | lapines cornes utérines .
Lapines | gpservation (k) (cm) Nes
avant la totaux
mise bas | Droite | Gauche | Total | Ratio (1) droite | gauche
1 Oh 3.310 21.1 211 42.2 12.75 20.0 20.0 8
2 4 h 3.465 20.0 26.1 46.1 13.30 19.0 29.0 7
3 8h 3.255 20.0 19.3 39.3 12.07 14.0 14.0 9
4 16 h 2.743 18.0 21.0 39.0 14.22 19.0 21.0 6
5 28 h 3.750 28.5 21.3 49.8 16.6 21.0 14.0 8
6 32 h 3.015 11.4 11.7 23.1 7.66 10.5 12.0 5
7 40 h 3.850 11.6 18.6 30.2 8.63 10.6 14.0 8
8 48 h 3.975 13.0 9.4 224 5.64 20.0 15.0 9

(1) Poids des cornes utérines / Poids des lapines
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5.2-4-2-3-2 Etude histologique de I'épithélium utérin et de 'endométre

Les résultats des observations des coupes histologiques de I'épithélium et
I'endométre sont portés sur les tableaux (5.8 et 5.9). A la mise bas, I'état de
I'épithélium utérin est completement dégénéré a plusieurs endroits d'implantations
des embryons (figure 5.56). A 4 h p.p, les glandes utérines sont nombreuses,
apparemment vides, certaines contiennent dans leur lumiére des cellules
polynucléaires probablement des artefacts (figure 5.57), pour d’autres des mitoses
sont observées au niveau de I'épithélium glandulaire (figure 5.58) : On note une
intense activité mitotique au niveau de I'épithélium utérin la présence des cellules
polynucléaires dans la lumiere des capillaires, qu'elle quitte par diapédéese a

travers la paroi endothéliale (figure 5.59).

A 8 heures, on trouve les polynucléaires dans la lumiére des capillaires
(figure 5.60), alors que I'endométre est clairsemé d'un grand nombre de ces
cellules (figure 5.61). Cependant, chez la lapine sacrifiée a 16 heures, on note
dans I'endométre, la présence de tissu décidual assez développé et méme des
cellules géantes (figure 5.62). De méme que le nombre de cellules polynucléaires
a diminué dans l'endométre et I'épithélium est presque totalement régénéré,

composé surtout de cellules ciliées.

L’épithélium utérin est totalement régénéré de 28 heures a 48 heures
(figures 5.63, 5.64, 5.65), avec la reconstitution des cellules hautes ciliées. Les
glandes utérines augmentent en nombre et deviennent tortueuses a lumiére large,
avec une regression de I'cedéme du stroma qui était lache juste aprés la mise bas.
A partir de 28 heures, 'endométre commence a reprendre sa forme pour devenir

complétement compact (figure 5.66).

Par ailleurs, chez deux lapines sacrifiées a 16 et 40 heures post partum on
a constaté la présence d'importantes plaques déciduales et des cellules géantes
trophoblastiques plus nombreuses qui envahissent la surface de la muqueuse
utérine (figures 5.67, 5.68, 5.69) alors que ce type de cellules est totalement
absent chez les autres cas de lapines. En effet, juste aprés la mise bas, les
lapines sont séparées de leurs portées, elles n'allaitent pas leurs petits et sont

placées dans une méme cage. De ce fait, les lapines dont le sacrifice est prévu a
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16 heures et 40 heures aprés mise bas ont pu été chevauchées par leurs
congénéres. Cette stimulation a pu induire chez ces femelles une
pseudogestation. L'observation des plaques déciduales le suggerent. Par ailleurs,
suite a ces derniéres observations inattendues, il nous ai pas venu a l'esprit de
contréler la présence de jeunes corps jaunes avec stigma turgescent a la surface

de l'ovaire signifiant une ovulation.

Tableau 5.8: Résultats des coupes histologiques sur les cornes utérines
(Epithélium) (n=8).

Lapine Intervalle mise Etat de I'épithélium Forme Position
bas et cellules noyau
observation
1 Oh Dégénéré Basse Centrale
2 4h Activité mitotique Basse Centrale
intense
3 8h Activité mitotique Cubique + Centrale
ciliée
4 16h Totalement régénéré + haute ciliée Moyenne
5 28h Totalement régénéré  Haute ciliée Moyenne
6 32h Totalement régénéré  Haute ciliée Moyenne
7 40h Totalement régénéré  Haute ciliée Moyenne

8 48h Totalement régénéré  Haute ciliée Basale
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Tableau 5.9: Résultats des coupes histologiques sur les cornes utérines
('endométre) (n=08).

Lapine Heure Etat de Forme Forme glande Stroma
o cellules
post- vascularisation
partum
1 Oh Vascularisé Polygonale Tubuleuse Lache et
simple spongieux
2 4h Vascularisé Polygonale Tubuleuse Lache/spongieux
simple

3 8h Trés Polygonale Tubuleuse Lache/spongieux
vascularisé simple

4 16h Trés Polygonale Tubuleuse Lache/spongieux
vascularisé simple

5 28h Trés Polygonale Tubuleuse Lache/spongieux
vascularisé simple

6 32h Trés Polygonale Tubuleuse + Compact
vascularisé simple

7 40h Trés Polygonale Légérement Compact
vascularisé tortueuse

8 48h Trés Polygonale Tortueuse Compact
vascularisé

Figure 5.56: Coupe d’utérus de lapine
Oh post partum. Epithélium utérin
dégénéré (fleches ; Endométre (End) ;
Myometre (My). H.E.GX100

Figure 5.57: Coupe d’utérus de

lapine Oh post partum. Epithélium

utérin

(Eu) ; Endométre (End);

Glandes utérines (fleches). H.E.

GX100
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Figure 5.58: Coupe d’utérus de
lapine 4h post partum. Glande
utérine en  division (fléeche);
Epithélium utérin cilié et mitoses
(Euc); Endométre (End). H.E.
GX100

Figure 5.59: Coupe d’utérus de lapine 4h
post partum Cellules de I'épithélium utérin en
division (fléche jaune) ; glande utérine (fleche
verte) ; Capillaires sanguins (fleche rouge).
Lumiére utérine (LU). H.E.GX100.

Figure 5.60: Coupe dutérus de
lapine 4h post partum. Endométre
(End) ; Lumiére de capillaire (Ca);
Polynucléaires neutrophiles (Pn);
Fibroblaste (F); Erythrocytes (E).
GX1000

Figure 5.61: Coupe d’utérus de lapine
8h p.p. Capillaire(Ca) ; Polynucléaires
neutrophiles (Pn); Erythrocytes (E);
Cellules de [I'épithélium utérin en
division (Eu).GX100
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Figure 5.62: Coupe d'utérus de lapine Figure 5.63: Coupe d’'utérus de lapine
pseudogestante. 16h p.p. Epithélium 48h post partum. Glandes utérines
utérin  (Eu); noyaux des cellules (Gu) ; endometre (End). H.E.GX100

déciduales (ncd); cellules géantes
(cg).H.E.GX400

Figure 5.64: Coupe d'utérus de Figure 5.65: Coupe d'utérus de
lapine 48h post partum. Glande lapine 48h post partum. Endometre
utérine tortueuse et cellules hautes (End); Myometre (My).H.E.GX100

ciliées (Gut).H.E.GX400



Figure 5.66: Coupe d'utérus de lapine
pseudogestante 28h p.p. Endométre
compact (End); Capillaires (Ca).
H.E.GX400
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Figure 5.67: Coupe d’'utérus de lapine
pseudo gestante 40h p.p. Endométre
(end); tissu décidual (d); cellules
géantes (fleches); Myométre (My).
Capillaires (Ca). H.E.G X100.

Figure 5.68: Coupe d'utérus de lapine
pseudogestante 40h post partum. Tissu
décidual (d); Endomeétre (End);
Myometre (My).H.E.GX100

Figure 5.69: Coupe d’'utérus de lapine
pseudo gestante 40h post partum.
Cellules du tissu décidual (fleche)
H.E.GX400.
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5.2-4-3 Discussion

L’'objectif de cette étude était d’étudier le comportement de la lapine au
moment de la mise bas, ainsi que de réaliser une étude macroscopique et
microscopique des ovaires et des cornes utérines au cours des 48 heures suivant
la mise bas. Seulement huit lapines sur 20 étaient gestantes. Une faible fertilité
dépend généralement de l'ordre de parité. En effet, Chmitelin et al, 1990 [66] ont
démontré que la fertilité était liée a la parité (> 85%: nullipares, < 70%: primipares

et 78, 6 %: multipares).

Déroulement de la mise bas et comportement des lapines. La plupart des
lapines (5 sur 9) ont eu un comportement normal, préparant leur nid avant la mise
bas. Deux ont mis bas en deux temps. Le fractionnement de la parturition a été
également observé par Lebas, 1994[18]. Trois pour cent des mises bas
s’effectuent en deux temps, dans un intervalle de 8 a 12 heures. Dans notre
expérience, une lapine a mis bas en dehors de son nid tout en abandonnant sa
progéniture, une autre était effrayée et a présenté le phénomeéne de cannibalisme,
comportement di a un stress, a un déficit alimentaire ou un manque d'eau selon
Besseliévre, 1980 [431]. Cependant, Hafez, 1975 et Sandford, 1980 [432 ; 433]
ont observé qu'une femelle ayant des problémes digestifs comme la constipation,
devient fiévreuse et développe un manque d'appétit et dans ces conditions elle
peut tuer et dévorer ses petits. On peut faire 'hypothése que le déplacement de
ces lapines (depuis la ferme vers le laboratoire), avant la mise bas a pu engendrer
un stress, conduisant 'une d’elles a dévorer ses petits. En effet, ces lapines n'ont
manqué ni de nourriture, ni d’abreuvement. Par ailleurs, Harkness et Wagner,
1989 [434], ont observé I'état d’excitation d’une lapine primipare associé a une

placentaphagie.

Cinétique des corps jaunes. L'observation des ovaires de 0 a 8h post
partum montre que les corps jaunes sont proéminents a la surface de l'ovaire,
tandis qu'ils régressent a partir de 16h. Les résultats des poids des ovaires sont
comparables avec ceux de Lesbouyries, 1949 [435] chez la lapine New zélandaise
ayant porté, les ovaires pésent 0,25-0,85g alors que chez une lapine vierge les

ovaires pesent 0,10-0,35g.
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Dénombrement des populations folliculaires. Nos résultats montrent que
des la mise bas, des follicules antraux sont préts a ovuler, ils sont cependant
faiblement représentés entre 0 et 48 heures (par exemple seulement 2 follicules
sur la lapine observée au moment de la mise bas et aucun 48 heures apres). |l est
difficile d'interpréter les résultats du dénombrement des différentes populations
folliculaires aux différents stades post partum car les mesures ont été effectuées
sur des lapines différentes, certaines présentaient de plus des difficultés au
moment de la mise bas (cannibalisme pour la lapine abattue a 16 heures post
partum et mise bas hors du nid pour la femelle abattue a 40 heures post partum).
Cependant, Hulot et Mariana, 1982 [436] observent aussi, une quantité variable de
follicules dont le diamétre atteint 400um (follicule tertiaire) et 800um (follicule pré
ovulatoire) aprés la mise bas. Le nombre de corps jaunes représente en général,

le nombre d'ovulation et donc la taille de la portée.

Rodriguez et al, 1984 [1992] ont montré que la premiére vague de
maturation folliculaire aprés la mise bas, débute en fin de gestation coincidant
avec une baisse du niveau de progestérone. La chute de progestérone [437 ;
207 ; 438] associée aux cestrogenes circulants [439 ; 208] est démontrée par le
comportement sexuel des femelles pendant les derniers jours de gestation. Beyer
et Rivaud, 1969 [301] et pour leur grande réceptivité, Moret, 1980 et Fortun et al,
1993 [193 ; 440] ont montré qu’a 12h post partum, toutes les femelles étaient

réceptives et acceptent 'accouplement et 77% étaient gestantes.

Nous constatons que de Oh -8h le nombre de portée est égal au nombre de
corps jaune. A 4heures un corps jaune en plus par rapport a la taille de la portée,
cela est probablement du a une mortalité embryonnaire précoce. A partir de 16
heures le nombre de corps jaunes disparait de moitié a I'observation visuelle de

I'ovaire et ce dernier est plutdt remplacé par de gros follicules.

L'involution utérine se définit comme étant, le retour de I'utérus a son poids
et a sa taille normale apres la parturition, c’est-a-dire a un état pré-gravidique
autorisant a nouveau limplantation de I'ceuf fécondé [441; 442]. Chez certains
mammiféres, elle est nécessaire pour la préparation d'une nouvelle gestation. Elle
inclut une diminution en taille de l'utérus, des modifications morphologiques et

histologiques. Cependant, la plupart des études sur l'involution utérine chez les
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animaux d’intérét zootechnique concernent la vache [443 ; 444]. Chez la chévre,
au niveau de l'utérus et en phase puerpérale, on assiste a des changements
morphologiques de Il'endométre (hypertrophie suivie d'involution utérine),
Krajnicakova et al, 2002 [445] associent des processus dégénératifs
(changements régressifs) a des processus régénératifs (re-épithélialisation). Le
bon déroulement de [linvolution utérine reste un critere décisif pour ['avenir

reproducteur de I'animal.

L'observation microscopique des cornes utérines de lapine a Oh p.p
suggére que l'utérus de lapine subit aussi un double processus de
dégénérescence et de régénérescence. La dégénérescence des cellules
epithéliales et leur élimination, pourrait étre due, comme chez la vache [444] et la
chévre [445] a la présence de macrophages au niveau de la matrice interstitielle.
En l'absence de marquage spécificique (immunohistochimie), nous n’avons pas
pu identifier des macrophages dans notre expérience ce qui n'exclut nullement
leur présence. Cependant, nous avons pu observer des polynucléaires
neutrophiles dans la lumiére des glandes utérines en zones péri-vasculaires ainsi
qu'au niveau du stroma. D'aprés Krajnicakova et al, 2002 [445], la présence de
cellules inflammatoires lymphocytes et neutrophiles au niveau de la lumiére
glandulaire dans la période post partum précoce refléete une résistance aux
infections assez fréquentes en phase puerpérale. Chez la ratte, des neutrophiles
et des macrophages arrivent dans les espaces intercellulaires de I'épithélium
utérin, durant les quatre premiers jours suivant la mise bas [446]. Chez la vache,
lors de la premiére semaine post partum, la partie nécrosée de I'endométre est
envahie par des neutrophiles, des plasmocytes et des lymphocytes. Un afflux de
macrophages dés le 10°™ jour post-partum compléte linfiltration cellulaire.
L'ensemble de ces cellules permet la résorption des lochies et de la partie
nécrosée de I'endometre grace a leur activité phagocytaire. La présence de ces
cellules est également indispensable afin de lutter contre la colonisation
bactérienne systématique aprés la parturition [447]. L'omniprésence de cellules
inflammatoires de type aigue (neutrophile) et indépendamment de leur localisation
(stroma conjonctif et épithélium) nous renseigne sur le caractére non spécifique de
la réaction inflammatoire dans la phase post partum ce qui corrobore aisément

nos résultats
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Chez les femelles d'intérét zootechnique, la durée de l'involution utérine
est principalement déterminée par la réaction inflammatoire, selon l'aspect
anatomique du placenta. Chez la femelle a placenta diffus (jument et truie),
l'involution utérine est rapide (2 a 3 semaines), pour un placenta cotylédonaire
(brebis, chévre, vache), la durée de l'involution utérine est de 4 a 5 semaines,
alors que pour un placenta zonaire (Chien et chat), I'involution utérine se prolonge
de 10 a 12 semaines [448]. La lapine présente une placentation discoidale et
l'involution utérine dure 48h [18]. La durée de l'involution utérine semble donc liée

au type de placentation.

Chez la lapine, les deux phases dégénératives et régénératives, se
déroulent plus rapidement que chez les autres espéces car dés la mise bas, nous
observons une destruction de I'épithélium suivie d'une infiltration de cellules
polynucléaires entre 4h et 8h, avec intensification des mitoses jusqu'a 16h, puis

une régénération rapide de I'épithélium utérin a 48h.

Chez la lapine, l'ovulation est un reflexe neuroendocrinien induit par
'accouplement ou par I'administration de GnRH. Dans l'ovaire de femelles qui
n'ont pas été mises a la reproduction ou dans la période post partum, les corps
jaunes fonctionnels (secrétant de la progestérone) ne devraient pas étre présents
[19). Linduction de la pseudogestation chez les deux femelles pourrait étre
expliquée par le comportement de chevauchement du fait de leur regroupement
dans une méme cage. A cet effet, ces femelles ont été vues, lorsque regroupées
en post partum, se chevaucher avec d’autres femelles. On pourrait penser que le
chevauchement a induit chez ces dernieres une ovulation probablement 10 heures
apres, elles pourraient étre pseudo gestantes. Cependant, on ne peut pas
confirmer notre hypothése (pseudogestation) vu qu’a aucun moment le taux de

progestérone n'a été mesuré.

Par ailleurs, Bell, 1983 [449], signale que I'endométre de la femme subit
une croissance et une différenciation au moment de I'implantation du blastocyste,
en réponse a certains stimuli [450]. C'est le cas de deux lapines de notre
expérimentation chez lesquelles nous avons trouvé du tissu décidual, ce type de
tissu n'existe que chez des lapines gestantes ou pseudogestantes. Puisque les

ovocytes pondus ne pouvaient étre fertilisées (absence de semence), les corps
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jaunes secrétent la progestérone jusqu’au processus de lutéinisation. Sur des
femelles primipares inséminées de 0 a 19 jours post partum ou a 2 jours post
sevrage, Theau-Clément et al, 2000 [451] ont montré que 20% de ces femelles
présentaient 2 générations de corps jaunes et de hauts niveaux de progestérone
associée a une faible réceptivité (22%). Plus récemment, Boiti et al, 2006 [452]

appelérent ce phénoméne the “high progesterone syndrome”.

Le tissu décidual a été décrit il y a de cela un siécle, chez la lapine en
gestation. Des taches jaunatres sont associées a la muqueuse utérine,
comprenant des cellules géantes et entourées de cellules déciduales [453 ; 454,
455]. Nos résultats sur les structures morphologiques de I'épithélium utérin et de la
déciduale observés au microscope optique chez la lapine pseudogestante, sont
similaires a ceux observés chez la lapine gestante de génotype Néo-Zélandais par
Merad, 1988 [456]. La présence de cellules géantes dans I'endométre et le tissu
décidual suggére une pseudogestation. Les cellules géantes sont surtout trouvées

sous la muqueuse épithéliale, proches des capillaires.

Conclusion

Dans le but d’atteindre nos objectifs un suivi du comportement des lapines

en post partum a été realisé.

Sur les huit lapines examinées sept ont eu un comportement identique a
celui recueilli dans la littérature chez les autres lapines de races étrangeres
(épilation, creusement, excitation, refus d’alimentation). Cependant, la derniere
lapine a eu un comportement différent (frayeur, non préparation du nid, I'animal
est blotti dans un coin). La durée de parturition dure 20 a 30 minutes a I'exception
de la derniere lapine ou le travail s’est déroulé en deux temps a deux heures
d’intervalle, cette méme femelle a présenté un comportement de cannibalisme.

Cependant une neuviéme lapine qui est trop grasse est morte durant la mise-bas.

L’originalité de notre travail dans cette premiére partie consiste a I'étude

histologique des ovaires et des uteri chez toutes les lapines étudiées.
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L’étude histologique des ovaires montre la présence des follicules ovariens
a différents stades évolutifs, les corps jaunes sont les structures dominantes en
taille et en volume sur la surface des ovaires des lapines sacrifiées dans les
premiéres 16h p.p. et leur régression a été constatée des 16 heures aprés mise
bas tout en s’enfongant a la profondeur de I'ovaire. Cependant de 24 heures a 48
heures, les corps jaunes sont peu visibles a la surface, mais c’est plutét les

follicules pré ovulatoires qui sont les plus dominants.

L’étude histologique des uteri nous a permis d’observer la dégénérescence
de I'épithélium utérin. Juste apres mise - bas, la régénérescence des cellules a été
observée dés 4 heures aprés mise bas. L’épithélium est complétement régénéré a
48 heures, le stroma endométrial est lache durant les premiéres 24 heures et

devient plus compact apres.
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Expérience. 2. Etude de la cinétique folliculaire au cours de I'ovulation chez les
lapines ayant accepté (réceptive) ou refusé I'accouplement (non réceptive) de

population locale

L'objectif de ce travail est d’étudier chez la lapine d'une population locale
algérienne, la croissance folliculaire entre le moment de la saillie naturelle et le
moment de l'ovulation, d’'une part, chez des lapines réceptives au moment de la
saillie et d’autre part, chez des lapines non-réceptives qui ont subi une saillie
assistée.

5.2-5-1 Matériel et Méthodes

5.2-5-1-1 Lieu de I'expérimentation et animaux

Notre expérimentation s’'est déroulée au sein du clapier de la station

expérimentale de I'Université de Blida.

Les femelles utilisées dans cette étude appartiennent a la population locale
de la région de la Mitidja. Elles proviennent de deux origines : Chez un éleveur a
El Affroun et de I'I'TELV de Baba Ali. Les lapines sont des nullipares au hombre de
57 sont agées de 4,5 a 5 mois de poids 2kg a 2Kg 5009 et en bon état sanitaire. A
leur arrivée au sein du clapier les lapines sont soumises a une période
d’adaptation d’au moins 15 jours dans des cages individuelles (afin d'éviter les

chevauchements entre elles).

Cing males de population locale ont été utilisés pour les saillies. Les
animaux sont de forte ardeur sexuelle (fertilité prouvée), agés entre 7 a 10 mois,
et avec un poids moyen de 3 kg. Les lapines sont alimentées ad libitum par un

aliment industriel sous forme de granulés et sont conduites en saillie naturelle.
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5.2-5-1-1-1 Conduite de la saillie naturelle

Les méles sont utilisés pour saillir toutes les femelles avec un rythme de

deux saillies par jour et un repos d’une journée entre deux saillies consécutives.

Avant chaque saillie, les femelles sont pesées et la coloration de la vulve et
son état de turgescence ont été notés. Les lapines sont considérées plus
réceptives lorsque la vulve est rose ou rouge et turgescente mais elles sont non
réceptives lorsqu’elles présentent une vulve rose pale ou blanche et non

turgescente. Figures (5.70, 5.71).

Figure 5.70: Couleur rose pale de la Figure 5.71: Couleur rouge turgescente
vulve d’'une lapine. d’une lapine .

Les saillies sont effectuées le matin, entre 8h et 10h. La femelle est
introduite pour la premiére fois dans la cage du premier méale, au bout de 3 a 4 mn
si elle accepte I'accouplement, elle s'immobilise rapidement, s’étend et releve
légerement I'arriére train (position de lordose). Si elle refuse I'accouplement, elle
est agressive et a tendance a se blottir dans un coin de la cage. Le male appui
son cou sur l'arriére train de la lapine puis se porte en avant pour enserrer les
lombes de cette derniére avec ses membres antérieurs. |l effectue ensuite des
mouvements pelviens rapides et un mouvement copulatoire jetant ses membres
postérieurs en avant en éjaculant. Déséquilibré, il tombe en arriére ou a coté en
émettant un cri caractéristique. Dans le cas ou certaines femelles refusent la
saillie avec le premier méle, elles ont été présentées le jour méme a un deuxiéme

male pendant une période allant jusqu’a 15 mn et dans ces cas si ces lapines ont
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accepté I'accouplement avec le deuxieme male elles sont réceptives. Les femelles
ayant refusé le premier male et le deuxieme male sont non réceptives. On

procede alors a la saillie assistée le jour méme avec ces femelles.

Les tentatives de chevauchement du 1% et le 2°™ male avec les femelles
non réceptives tendent a diminuer leur ardeur sexuelle. De plus, lorsque la lapine
devient agressive vis a vis du male, elle le blesse au niveau des pattes, des
oreilles et ceci affaiblit ses performances. Pour ces raisons, nous avons utilisé

d'autres méales pour effectuer les saillies assistées.

Pour s’assurer que la saillie est positive, il est nécessaire de contrbler

visuellement, que le male a éjaculé a I'intérieur du vagin.

5.2-5-1-1-2 Technique de la saillie assistée

Avant son introduction dans la cage du male pour la saillie assistée, la
femelle est préparée de la maniere suivante : la queue est attachée a l'aide d’'un
lien puis tirée afin de découvrir le périnée figure 5.72. La téte de la femelle est
immobilisée. La main de l'opérateur, est introduite sous la lapine entre les 2
membres postérieurs, le train postérieur est soulevé pour dégager le périnée et

ainsi reproduire la position de lordose et permettre I'accouplement.

Figure 5.72: Technique de la saillie assistée : Ficelle
(fleche) tirée vers I'avant pour dégager le périnée.
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Sur 57 lapines, 32 ont été réceptives et 25 ont refusé I'accouplement avec
deux males. Toutes les lapines ont été sacrifiées a différents stades post coitum
(0, 1-2, 3-4, 5-6, 7-8, 9, 10 et 11-12 heures p.c.). Pour chacun de ces stades,
respectivement 2, 4, 4, 4, 4, 6, 6, et 6 lapines réceptives et 1, 2, 3,4, 4, 2,2 et 3
lapines non- réceptives ont été sacrifiées. Le tractus génital est prélevé. Des leur
exérese, les ovaires sont fixés dans du formaldéhyde a 10% et déshydratés dans
3 bains successifs contenant des concentrations croissantes d’éthanol (30% ,70%,
100%), puis de xyléne. Les ovaires sont ensuite inclus dans des blocs de
paraffine, et des coupes longitudinales sériées de 7um sont réalisées a I'aide d’un
microtome de type Leica. Les coupes sont colorées avec 'lhématoxyline et I'éosine
(HE) selon la technigue de Martoja et Martoja-Pierson, 1967 (488). Les
observations sont réalisées a différents grossissements sur un microscope de

type Motic.
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5.2-5-1-2 Protocole Expérimental

57 lapines nullipares de population locale

e Agées de 4,5-5mois
e Poids : 2 kg a 2Kg 500

= =

Avant saillie

Pesée des femelles

Evaluation de la réceptivité par 'examen de la vulve:

Vulve rouge ou rose turgescente: femelle réceptive

Vulve rose pale ou blanche et séche (non turgescente):femelle non réceptive

.

‘ Présentation aux males: saillie \

¥

er ~Alq- b
male: 3a4 mn ]] [ ofMe ale. 15 mn

Lapine accepte
I'accouplement

N\ | \

Lapine refuse
I'accouplement

Lapine accepte
'accouplement

Lapine refuse

I'accouplement

Total= 32 lapines réceptives

Lapine réceptive

X

l Lapine réceptive \l 1
‘ Lapine non réceptive l

Abattage: 2, 4, 4, 4, 4, 4, 4, et 6 femelles réceptives et 2,4, 4, 3,4, 2,2 et Total= 25 lapines
4 femelles non réceptives a (0, 1-2, 3-4, 5-6, 7-8, 9, 10 et 11-12 heures p.c. non réceptives

N

Saillie assistée

‘ Parameétres étudiés aprés 'abattage \

Ovaires lapines réceptives: Dénombrement de la Ovaires lapines non

Cinétique folliculaire

population folliculaire réceptives:Cinétique folliculaire

Figure 5.73: Protocole expérimental de I'expérience 2
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5.2-5-2 Résultats

5.2-5-2-2 Cinétique de la croissance folliculaire

La cinétique de la croissance folliculaire jusqu’a I'ovulation est présentée
sur les lapines qui ont accepté I'accouplement puis sur les lapines qui I'ont refusé

et ont subi une saillie assistée.

1. Lapines réceptives

Les lapines réceptives ont subi une saillie naturelle

Stade Oh p.c. Sur les deux ovaires des lapines sacrifiées immédiatement
apres l'accouplement un nombre important de follicules primaires (I), secondaires
(I) et tertiaires (Ill) sont observés. On note la présence d’'un maximum de deux
follicules cavitaires par ovaire (figure. 5.74). L’'ovocyte central est entouré de la
corona radiata reliée aux cellules de la granulosa par le cumulus oophorus. Au
grossissement 40, la membrane basale parait intacte, la lumiére des capillaires
sous la membrane basale étroite. Les cellules de la granulosa sont tres denses

sauf au niveau du cumulus.

Stades 1-2h p.c. Une a deux heures aprés la saillie on note surtout une
augmentation de la taille de l'antrum des follicules Ill. De plus ceux-ci se

rapprochent de la paroi ovarienne (figure. 5.75).

Stades 3-4h p.c. Ce stade se caractérise par 'augmentation de la taille et
du nombre des follicules cavitaires (figure. 5.76), il n’est pas rare d’en observer de
5 a 6 par ovaire. A ce moment les cellules du cumulus oophorus sont étroitement
liees aux cellules de la granulosa et de la corona radiata. A l'intérieur des follicules
cavitaires, I'ovocyte toujours en position centrale est entouré par la zone pellucide
et les cellules de la corona radiata dont les prolongements cytoplasmiques
commencent a s’affaiblir (figure. 5.77). Trois heures aprés l'accouplement, les

capillaires péri folliculaires au dessus de la membrane basale commencent a se
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dilater. Un léger cedéme apparait des 4h p.c au niveau de la theque interne
(figure.5.78). De plus, des corps de Call et Exner apparaissent dans la granulosa
des follicules antraux. lls ont I'aspect d’une vésicule remplie de liquide folliculaire

entouré de cellules de granulosa (figure. 5.79).

Stades 5-6h p.c. De 5 a 6 heures apres saillie, le nombre de follicules
tertiaires tend a diminuer alors que le nombre de follicules pré ovulatoires
augmente. Ces derniers se caractérisent par une position excentrée de I'ovocyte
et une cavité folliculaire tres large (figure. 5.80). Des changements
morphologiques des cellules murales de la granulosa apparaissent. En effet, des
prolongements cytoplasmiques sont mis en évidence, vraisemblablement au
niveau du point de rupture du follicule. Les prolongements cytoplasmiques des
cellules de la corona radiata observés 3-4 h p.c se poursuivent (figure. 5.81). La
theque interne se peuple d’'une multitude d’cedemes (figure.5.82).

Stades 7-8h p.c. Sept a huit heures aprés l'accouplement, on note la
présence d’'un grand nombre de follicules pré ovulatoires et la quasi absence des
follicules tertiaires. A ce stade les ovocytes sont généralement libres dans le
liquide folliculaire (figure. 5.83). Les cellules de la corona radiata apparaissent
filiformes. De plus, la surface externe de la zone pellucide présente des
irrégularités en forme d’épines, placées entre les prolongements cytoplasmiques
des cellules de la corona radiata (figure.5.84). Certains follicules présentent un
apex a la surface de l'ovaire (figure.5.85). Au niveau de l'apex du follicule la

membrane basale est parfois altérée, préalable de sa rupture.

Stades 9-9h30 p.c. La croissance des follicules pré ovulatoires se poursuit
(figure 5.86). Entre I'ovocyte et la zone pellucide, il apparait un espace pouvant
étre la fente péri vitelline qui hébergera le premier globule polaire (figures. 5.87,
5.88). Dans la theque interne, les cedémes sont de plus en plus marqués (figure.
5.89). A ce stade sur 6 lapines, aucune ovulation n’a été observée. La lumiere des
capillaires est tres dilatée et leur paroi parait perméable laissant apparaitre les
erythrocytes et la membrane basale est détruite en de nombreux points laissant

passer les érythrocytes vers la granulosa (figure. 5.90).

Stades 10-10h30 p.c. Les follicules I, 1l et Ill sont présents alors que les

follicules pré ovulatoires sont minoritaires. En effet, ceux-ci sont en cours de
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rupture mais de maniere asynchrone. Apres 'ovulation, une hémorragie est visible
au niveau du stigma (figures, 5.91, 5.92, 5.93), laissant apparaitre des

granulocytes et des érythrocytes.

Stades 11-12h p.c. Douze heures apres I'accouplement les 6 lapines ont
toutes ovulé. La plupart des follicules rompus observés a 11h p.c sont caractérisés
par une invasion d’érythrocytes venant des capillaires de la théque interne, alors
que les cellules de la granulosa et celles de la théque interne ne sont pas encore
luteinisées. La membrane basale, séparant la granulosa de theque interne est fine

a certains endroits, ou détruite dans d’autres.

Sur un ovaire, un follicule rompu laisse apparaitre un stigma en début de
cicatrisation, comme en témoigne la présence des granulocytes (figure. 5.94). Sur
le méme ovaire on observe un follicule rompu et I'ovocyte en voie d’expulsion

(figure. 5.95). A ce stade aucun follicule pré ovulatoire n’est observe.

Figure 5.74: Follicule cavitaire d’'une lapine Figure 5.75: Follicule cavitaire a large
réceptive. Stade Oh p.c. Ovocyte (O), antrum (@) d’'une lapine réceptive. Stade
granulosa(g), cumulus oophorus (co), 1 h p.c. Ovocyte(O) ; granulosa (g). H.E
théque interne (thi), théque externe (the) GX100

membrane basale, follicule primaire (FP).
H.E GX100
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Figure 5.76: Ovaire lapine réceptive Figure 5.77: Ovaire lapine réceptive
stade 3h p.c. gros follicules matures. Stade 3h p.c. Ovocyte central (O) entouré
Ovocyte central (O) entouré du cumulus; de la zone pellucide (zp) et de longs

antrum (a). H.E GX100 prolongements  cytoplasmiques  des
cellules du cumulus (pcy), H.E GX400

Figure 5.78: Ovaire lapine réceptive 4h  Figure 5.79: Ovaire lapine réceptive 4h
p.c Capillaire dilatée (ca). Erythrocytes(E), p.c.Antrum(a), granulosa (g) ; Corps de
Théque interne (thi) ; Membrane basale Call Exner (CEx feches), H.E.GX100.
(mb) ; Cellules murales de la granulosa

(cmg). H.E. GX400

Figure 5.80: Ovaire lapine réceptive 6h Figure 5.81: Ovaire lapine réceptive 6 h
p.c. Antrum(a); Ovocyte en position p.c. Antrum(a); Ovocyte (O); Zone
excentrée (0), H.E. GX100 pellucide (zp); longs prolongements

cytoplasmiques (pc) .H.E.GX400.
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Figure 5.82: Ovaire lapine réceptive 6h
p.c. Antrum (a) ; Cellules murales de la
granulosa (Cmg); Membrane basale
(mb) ; Oedéme dans la theque interne
(oe); Epithélium ovarien (E0).H.E.GX100.
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Figure 5.83: Ovaire lapine réceptive 8h
p.c .Antrum (a); Ovocyte libre dans le
liquide folliculaire (0).H.E.GX100.

Figure 5.84: Ovocyte (O) libre d'un
follicule pré ovulatoire d'une lapine
réceptive. 8 h p.c zone pellucide (zp);
Prolongements cytoplasmiques (pcy), H.E

GX400.

Figure 5.85: Ovaire de lapine 8hp.c. Deux
gros follicules proches de [I'épithélium
ovarien (Eo), avec apex (ap) a la surface
probablement point de rupture), follicule
tertiaire (Ft). H.E. GX100.

Figure 5.86: Ovaire de lapine 9h30 p.c.
Follicule pré ovulatoire avec sommet
tourné vers ['épithélium ovarien (Eo);
I'ovocyte est libre (O) H.E. GX100.

Figure 5.87: Ovaire de lapine 9h30 p.c.
Ovocyte (O), (agrandissement de photo
5.86) ; Fente péri vitelline (fleche), zone
pellucide (zp).H.E GX 400
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Figure 5.88: Ovaire de lapine 9h30 p.c.
Ovocyte (O), d’'un follicule pré ovulatoire
(agrandissement de photo 5.87), Fente
périvitelline (fleche orange); Zone
pellucide (fleche rouge).H.E GX 1000.

Figure 5.89: Ovaire de lapine 9h30 p.c.
Antrum (a); Cellules murales de la
granulosa (cmg); Membrane basale
(mb) ; Oedéme (oe) trés accentué dans
la theque interne (thi).H.E. GX400.

Figure 5.90: Ovaire de lapine 9h30 p.c.
Noyaux des cellules murales de la
granulosa (cmg), membrane basale (mb)
partiellement détruite ; Odeme (oe) tres
marqué dans la théque interne (thi),
lumiere du capillaire (ca) trés dilatée
laissant passer les érythrocytes (E) vers

la théque interne (hyperémie).
Fibroblastes(f) ; H.E. GX1000.

Figure 5.91: Ovaire de lapine 10h30
p.c. follicule aprés rupture et début de
lutéinisation et formation d’'un jeune
corps jaune (cj). Au contact de
I'épithélium, on note la présence du
stigma (S). Follicule secondaire (FS).
H.E. GX400.
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Figure 5.92: Ovaire de lapine réceptive Figure 5.93: Région du stigma en cours
10h30 p.c. Follicule post ovulatoire et de cicatrisation; Fibroblaste  (f),
début de lutéinisation. Stigma en encadré Erythrocytes (E), Granulocytes (gr
(S) H.E. GX400. fleche). H.E GX1000.

Figure 5.94: Ovaire lapine réceptive 11h Figure 5.95: Ovaire lapine réceptive 11h
p.c. Follicule rompu (FR) et lutéinisation. p.c. Ovocyte (fleche) en voie d’expulsion
H.E.GX 400. H.E.GX 400.

2. Lapines non réceptives

Les lapines non-réceptives ont subi une saillie assistée.

Stade Oh p.c. A la périphérie de [l'ovaire, les follicules primaires,
secondaires et tertiaires sont nombreux. Sur la seule lapine sacrifiée

immédiatement apres la saillie assistée, un seul follicule cavitaire est observe.
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L’'ovocyte est sphérique (figures 5.96, 5.97). Les capillaires au dessus de la
membrane basale sont étroits et contiennent peu d’érythrocytes. Aucun cedeme
n'est visible au niveau de l'albuginée et des théques (figure 5.98), par contre on
note la présence de corps de Call et Exner dans la granulosa des follicules

tertiaires (figure 5.99).

Stade 1-2h p.c. Sur les deux lapines sacrifiees une a deux heures apreés la
saillie assistée, on observe des follicules primaires, secondaires et tertiaires.
Quelques follicules cavitaires ayant un ovocyte central sont proches de la
périphérie de l'ovaire, on note la présence de plusieurs follicules atrétiques, ces

follicules contiennent plusieurs corps de Call et Exner (figures 5.100, 5.101).

Stade 3-4h p.c. Trois lapines ont été observées 3 a 4 heures apres la saillie
assistée. Elles présentent beaucoup de follicules atrésiques dans le stroma
ovarien, et un faible nombre de follicules cavitaires (figure 5.102) dans le cortex
ovarien. L’'ovocyte arrondi est en position excentrée, les cellules de la corona
radiata entourent la zone pellucide (figure 5.103). Les cellules murales de la
granulosa sont intimement liées a la membrane basale qui est intacte a ce stade
La lumiére des capillaires au dessus de la membrane basale, est étroite et ne
révéle pas d'érythrocytes. On note une absence totale d’cedéme dans la theque
interne ou externe et dans l'albuginée (figure 5.104). Cependant, certains follicules

cavitaires contiennent un ovocyte de forme irréguliere (figures 5.105, 5.106).

Stade 5-6h p.c. Sur les 4 lapines observées, les follicules atrésiques sont
les plus nombreux, cependant, toutes présentent des follicules tertiaires et
guelques follicules cavitaires. L'ovocyte est central, les cellules du cumulus
oophorus sont toujours liées a celles de la granulosa et de la corona radiata. Sur
un follicule d’'une seule lapine, un cedeme apparait a ce stade au niveau de la

theque interne (figure 5.107).

Stade 7-8h p.c. Sur les ovaires des 4 lapines, on observe plusieurs
follicules secondaires quelques follicules tertiaires a la périphérie de I'ovaire et de
3 a 4 follicules cavitaires éloignés de la paroi ovarienne. Dans ces derniers,
I'ovocyte a parfois perdu sa forme sphérique (figure 5.108), toujours en position
centrale, il est vraisemblablement en cours de dégénérescence. A 8 heures p.c,

nous ne retrouvons pas chez les lapines non-réceptives, les prolongements
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cytoplasmiques des cellules de la corona radiata mis en évidence a ce méme
stade chez les lapines réceptives (Figure 5.77). On note un début de dissociation
entre les cellules du cumulus oophorus et celles de la granulosa. La zone
pellucide semble tres compacte. La lumiére des capillaires autour de la membrane
basale est légerement dilatée. Contrairement aux lapines réceptives, la membrane
basale du follicule est a ce stade toujours intacte. Quelques cedemes sont
observés dans la théque interne de ces follicules cavitaires, ils sont absents de

I'albuginée qui est compacte (figure 5.109).

Stade 9-10 h p.c. Sur les 4 lapines sacrifiées de 9 a 10 heures apres la
saillie assistée, les follicules pré ovulatoires sont généralement plus nombreux et
plus proches de la paroi ovarienne, l'ovocyte est légérement en position
légerement excentrée (figure 5.110), la membrane basale toujours intacte. La
lumiere des capillaires est Iégerement plus dilatée, révélant quelques érythrocytes.
Des cedemes sont présents seulement dans la theque interne. A 10 heures p.c

aucun corps jaune n’est encore observé.

Stade 11-12 h p.c. Douze heures apres la saillie assistée, aucune des 3
lapines n’a ovulé. Sur chaque ovaire, une dizaine de follicules secondaires sont a
la périphérie de l'ovaire, 2 a 3 follicules tertiaires dans le stroma ovarien et seuls 1
a 2 follicules pré ovulatoires, éloignés de la paroi ovarienne, sont visibles (figures
5.111, 5.112, 5.113). Dans le cas d’'une seule lapine, la lumiére des capillaires de
I'un des follicules cavitaires est plus dilatée et présente un cedeme dans la theque

interne, (figure 5.114). De nombreux follicules présentent des signes d’atrésie.

Quelle que soit la réceptivité des lapines, I'épithélium ovarien est composé
de cellules cylindriques qui se transforment par endroits en cellules arrondies, si
elles sont placées prés d’'un follicule immature pré antral ou pré ovulatoire prét a
se rompre. A l'intérieur des cellules de I'épithélium ovarien on note la présence de
granules (figures 5.115, 5.116).



Figure 5.96: Ovaire lapine non réceptive
Oh p.c. Follicule cavitaire avec ovocyte
central arrondi (O).H.E. GX100

Figure 5.97: Ovaire lapine non réceptive
Oh p.c. Ovocyte (O) ; Chromatine (fleche);
entouré de la zone pellucide (zp).
H.E.GX1000

Figure 5.98: Ovaire lapine non réceptive 0 h
p.c. Epithélium ovarien (Eo); Albuginée
(al) ; Theque externe (the) ; Theque interne
et absence d'cedeme (thi); Membrane
basale (mb), et (ca).H.E.GX400.

Figure 5.100: Ovaire lapine non réceptive
2 h p.c. follicule atrétique (Fa). Corps de
Call et Exner (encadré) H.E.GX400.

Figure 5.99: Ovaire lapine non réceptive
0 h p.c. Antrum (a) ; Cellules murales de
la granulosa (cmg); Corps de Call et
Exner (CEx fléche) ; Théques interne et
externe. (thi,e).H.E.GX100.

Figure 5.101:Ovaire lapine non réceptive 2 h
p.c. Corps de Call et Exner (CEx) (encadré) ;
Noyaux des cellules de la granulosa (fleches)
H.E.GX400.



Figure 5.102 : Ovaire lapine non réceptive
4h p.c. Follicule cavitaire (Fc); Follicule
atretique (Fa); follicule tertiaire (Ft).H.E.
GX400
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Figure 5.103: Ovaire lapine non réceptive
4 h p.c. Ovocyte (O).Sur la zone pellucide
(zp) reposent de longs prolongements
cytoplasmiques .H.E.GX400

Figure 5.104: Ovaire lapine non
réceptive 4h p.c. Follicules primordiaux
(Fpri) en dessous de l'albuginée (al)
H.E.GX 100.

Figure 5.105: Ovaire lapine non
réceptive 3h p.c. Follicule cavitaire
avec ovocyte encadré (O) de forme
irréguliére.2 follicules atretiques (Fa)
H.E.GX400

Figure 5.106: Ovaire lapine non
réceptive 3h p.c. Ovocyte O de forme
irréguliere, la zone pellucide parait
épaisse (zp), les prolongements
cytoplasmiques des cellules du
cumulus (pcy) H.E.GX400

Figure 5.107: Ovaire lapine 6h p.c.
secondaire (FS) et tertiaire (Ft), gros
follicule mature (Fm), ovocyte toujours
central a ce stade, léger cedéme (oe:
fleches). H.E.GX400
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Figure 5.108: Ovaire lapine non réceptive Figure 5.109: Ovaire lapine non
8h p.c. Follicules primaires (FP) ; Follicule réceptive 8h p.c. Epithélium ovarien
secondaire (FS); Follicule tertiaire (Ft). (Eo); Albuginée (al); H.E GX400
Ovocyte de forme irréguliere (fleches),

H.E.GX400

Figure 5.110: Ovaire lapine non réceptive Figure 5.111: Ovaire lapine non
10h p.c. Ovocyte de forme irréguliere (O), réceptive 11h p.c. Follicule pré ovulatoire
excentrée as:somee aux ceIIuIes‘ du (Fpré) éloigné de la paroi ovarienne :
F:umulus, cedéme (Oe) dans la theque Ovocyte (fleche orange) et noyau en
interne ;(Corps de Call et Exner (CEx positon  excentrée  (fleche  jaune);

fleches).H.E.GX400 Follicules primordiaux(Fpri).H.E.GX400



187

Figure 5.112: Ovaire lapine non
réceptive 11h p.c. Oedéme (Oe) dans la
théque interne. Follicule pré ovulatoire
(Fpré) proche de [lalbuginée (al).
H.E.GX400

Figure 5.113: Ovaire lapine non
réceptive 11h p.c .Follicule mature
(Fm) ; Ovocyte (fleche) H.E.GX100

5.114:

Ovaire
réceptive 11h p.c. Antrum (a) ; Oedémes
(fleches) ; Lumiere de capillaire (ca);
Theque interne (thi) .H.E.GX100

Figure lapine  non

Figure 5.115: Ovaire lapine non
réceptive 11lh p.c. Granulosa (Q);
Follicules primordiaux (Fpri) ;
albuginée (al); Epithélium ovarien
(Eo) cellules arrondies avec granules
(fleche). H.E.GX100
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Figure 5.116: Ovaire lapine non
réceptive 11h p.c. Epithélium ovarien
(Eo) cellules de forme cylindrique
(fleche jaune); granules (fléeche
rouge) albuginée (al) ; H.E.GX100

5.2-5-2-3 Dénombrement de la population folliculaire aprés la saillie:

Les différentes populations folliculaires dans les ovaires des lapines
réceptives et non réceptives de 0 a 12 heures post coitum sont présentées dans
les figures (5.117 et 5.118).

5.2-5-2-3-1 Femelles réceptives

Chez les lapines réceptives, les follicules primaires et secondaires sont
nombreux (> 6) jusqu'a 3 & 4 heures p.c., mais on note une chute drastique de
leur nombre de 7 a 8 heures jusqu'a 10 heures p.c. (2,5 et 4,3 respectivement,
figure 5.117) et ensuite il augmente fortement jusqu'a 11 a 12 heures p.c. (14,0 et

15,5 respectivement).

Deux heures apres I'accouplement, le nombre de follicules tertiaires et pré
ovulatoires est faible (1,9 et 3,0, respectivement). A partir de 4h p.c. le nombre de
follicules tertiaires diminue progressivement jusqu’a 10h alors que le nombre de
follicules pré ovulatoires reste tout a fait constant. A partir de 10H p.c. nous
assistons a la premiere ovulation et une heure plus tard le nombre de follicule

tertiaire augmente a nouveau de 0, 5 & 4,3.
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5.2-5-2-3-2 : Femelles non réceptives

Chez les lapines non réceptives, le nombre de follicules primaires
augmente de 0 a 5 jusqu'a 6 h p.c. (10,3 et 16,2 respectivement, figure 5.118). A
la saillie, le nombre de follicules secondaires diminue puis augmente
graduellement de 1 a 2 heures jusqua 7 et 8 heures p.c. (8,9 et 154,
respectivement). Ensuite, le nombre de follicules de ces deux populations décroit
jusqu’a 10 heures p.c. (9, 8 et 10, 8 respectivement). Alors que le nombre de
follicules tertiaires est faiblement variable, le nombre de follicules pré ovulatoires
croit jusqu’a 3 a 4 heures p.c. (10,8). Il demeure plus ou moins stable jusqu'a 7 a 8
heures p.c. puis diminue jusqu’a 12heures p.c. (4,8). On a noté l'absence de
corps jaune avec stigma. Chez les femelles non réceptives, le manque d’ovulation
résulte dans un manque de croissance des follicules secondaires et tertiaires par

contraste avec les femelles réceptives.
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Figure 5.117: Dénombrement des différentes populations folliculaires dans les heures
suivant 'accouplement chez les lapines réceptives (n=32).
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Figure 5.118: Dénombrement des différentes populations folliculaires dans les heures
suivant I'accouplement chez les lapines non réceptives (n=25).

5.2-5-3 Discussion

Lapine réceptive. Au moment de I'accouplement, les lapines réceptives ont
de nombreux follicules primaires, secondaires et tertiaires, mais peu de follicules
cavitaires. L'ovocyte central est entouré de la zone pellucide et de la corona
radiata, reliée aux cellules de la granulosa par le cumulus oophorus. La
membrane basale des follicules cavitaires parait intacte et la lumiére des
capillaires sub-jacents, étroite. Trois a quatre heures apres, la taille et le nombre
des follicules cavitaires augmentent, les cellules de la corona radiata commencent
a émettre des prolongements cytoplasmiques. De plus, on assiste, ainsi que I'ont
observé Okuda et al, 1983 [370] a un début de dilatation des capillaires
périfolliculaires et sub-jacents a la membrane basale, suivi de I'apparition d’'un
cedeme au niveau de la theque interne et qui coincide avec un pic d’cestrogenes a
3h post coitum produit au niveau des cellules thécales tel que décrit par Cherney
et al, 1975 [25]. Cet exsudat est probablement du a laugmentation de la
perméabilité vasculaire suite a I'effet vasodilatateur des cestrogeénes [25]. Cing a
six heures aprés I'accouplement, I'antrum est tres important repoussant I'ovocyte
en position excentrée et les cedemes s’intensifient dans la theque interne. A la
sixieme heure, la dissociation des cellules de la granulosa est plus importante, la
plupart des cellules restent attachées a la membrane basale par de longs

processus cytoplasmiques. Cherney et al, 1975 [25] ont reporté les mémes
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observations. Huit heures aprés la saillie, 'ovulation se prépare. En effet, les
ovocytes entourés de quelgues cellules filiformes de la corona radiata, sont
généralement libres dans le liquide folliculaire, a ce stade, la membrane basale
s’amincit et un ou plusieurs apex apparaissent a la périphérie de l'ovaire. La
compression a 8heures des vaisseaux sanguins, coincide avec le pic de
croissance du follicule juste avant sa rupture et intervient dans le développement
d’'une zone pale avasculaire (stigma) [22]. Une augmentation de I'accumulation de
fluide a été notée a ce stade. L'épithélium de surface semble poussé comme une
boursouflure en raison de l'accumulation du fluide sub épithélial. Les espaces
remplis de liquide entre les éléments du tissu conjonctif de l'albuginée et de la
théque externe, semblent avoir augmenté [25]. Une heure aprés, l'extréme
dilatation des capillaires autorise le passage des érythrocytes. En effet, Chez la
ratte, Palotie et al, 1984 [457] ont reporté qu'apres la décharge en LH, la
membrane basale subit en phase précoce pré ovulatoire, une dissolution rapide
facilitant ainsi la perforation de la portion apicale du follicule et le passage du
complexe ovocytaire ainsi que linfiltration basale de la theque et des éléments

vasculaires durant la formation du corps jaune.

Chez la ratte, Tanaka et al, 1989 [458], ont montré que la décharge en LH
pré ovulatoire cause des changements marqués autour du réseau capillaire
périfolliculaire de la theque interne, comme un flux sanguin accru, augmentation
de la lumiére vasculaire, de la perméabilité de la paroi des capillaires et
exsudation de sang vers le stroma péricapillaire. Le saignement et I'accumulation
considérable de granulocytes ont été observés a proximité du point de rupture du
follicule fraichement rompu [459]. Seulement deux femelles observées ont ovulé
douze heures apres l'accouplement et seulement un follicule rompu a été observé
pour chacune. Par conséquent, il semble qu'a 12 heures post coitum, ['ovulation

n'est pas encore achevée chez les lapines réceptives.

La premiére ovulation est observée a dix heures 30 mn p.c., Elle ne se fait
pas simultanément pour tous les follicules. Cherney et al, 1975 [25], ont pu
identifier différents stades folliculaires allant d’'une demi-heure avant rupture d’un
follicule mar (ovulation) a une demi-heure apres l'ovulation. Au sommet des
jeunes corps jaunes on a noté une hémorragie visible au niveau du stigma du

follicule rompu. C'est un afflux important d'érythrocytes accompagnés de
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polynucléaires neutrophiles. Peu apres la décharge ovulante, se produisent une
augmentation du flux sanguin ovarien, associée a une hyperémie dues a une
vasodilatation, et une augmentation de la perméabilité vasculaire. Peu avant
I'ovulation se produit une vaso-constriction principalement localisée a I'apex du
follicule ou Ilischémie est totale. Dans I'ensemble de la theque, ont lieu des
ruptures des vaisseaux et des microthromboses puis une angiogénese, prémices

de la formation du corps jaune [25 ; 460].

Tout au long de nos observations, il nous a pas été possible comme
certains auteurs [25] d’observer un follicule rompu depuis peu, cependant on a pu
observer a 11 heures uniquement un follicule post ovulatoire. Les vaisseaux
sanguins péri folliculaires sont tres dilatés, un nombre important d’érythrocytes
s’échappent depuis la lumiere et traversent la granulosa, on note aussi la
présence de polynucléaires neutrophiles qu’on voit méme au sommet au contact
de I'épithélium dégénéré phénomene initialement décrit par d’autres auteurs chez

différentes especes.

Cette agrégation granulocytaire permet la dégradation au niveau de I'apex
de la matrice extra cellulaire par l'intermédiaire de MMP spécifique comme la
MMP-8 (Neutrophile elastase) déja décrite par Vaday et al, 2001 [461], au niveau
d’ovaires en ovulation, facilitant ainsi la ponte ovulaire. Cependant, leur présence
a eté signalée par dautres auteurs a différents niveaux du follicule plus
précisément dans les couches cellulaires de la granulosa rejoignant ainsi le liquide
folliculaire. Ces derniers étaient surtout présents du cété latéral et basal du
follicule, observation déja décrite par Bjersing et Cajander, 1974a [24].

L’invasion des theques périfolliculaires de polynucléaires neutrophiles aprés
la décharge en LH a été démontrée chez la femme [462], chez le rat [463], le
mouton [464], particulierement proches de I'apex folliculaire. Toutes les lapines

observées douze heures aprés I'accouplement ont ovulé.

Lapine non réceptive. Les premiéres heures apres la saillie assistée, les
lapines non réceptives se caractérisent par un nombre trés faible de follicules

cavitaires et beaucoup de follicules atrésiques. Des trois heures apres
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I'accouplement, quelques ovocytes présentent une forme irréguliere et a ce stade,
contrairement aux lapines réceptives, notre résultat sur la possibilité que I'ovocyte
subit une dégénérescence en perdant sa forme sphérique normale comme
observé dans les follicules atrésiques est en conformité avec ceux de Kobayashi
et al, 1981 [465], qui ont noté que les ovocytes étaient considérés comme
dégénérés si une perte de la forme normale de I'ovocyte était observée et il est
aussi évident que les ovocytes ayant été retenus dans le follicule ont commencé a
dégénérer. En plus, Mariana et al, 1991 [466], ont reporté que parmi les
changements se produisant pendant I'atrésie, I'activité pycnotique au sein de la
granulosa et / ou la distorsion ou la fragmentation de I'ovocyte sont considérés

comme criteres spécifiques.

Walton et Hammond, 1928 [22], ont rapporté les mémes observations que
ceci pouvait représenter une étape dans le processus d’expulsion mais I'ovocyte
apparut anormal mais il parait plus probable que les follicules étaient en processus
de devenir atrésiques et il est possible que le processus de dégénérescence de
I'ovocyte peut contribuer & un défaut d’ovulation [465]. En effet, Testart et al, 1983
[467], ont rapporté que lorsque les follicules ont ovulé, les masses cellulaires de
la granulosa étaient vues étre bien préservees et lorsque certains follicules n’ayant
pas ovulé , a peu prés 50% de ces follicules souvent de taille plus large leur
membrana granulosa est en atrésie .Chez la ratte, Devine et al, 2000 [468], ont
montré que les follicules atrésiques étaient identifiés par les cellules pycnotiques
de la granulosa et par l'altération de la forme de I'ovocyte a partir d’'une forme
uniformément d’apparence arrondie. Les premiers signes d’atrésie de larges
follicules incluent les caractéristiques bien établis de I'apoptose des cellules de la
granulosa et la perte de contact entre I'ovocyte et les cellules de la granulosa qui
I'entoure. Comme l'atrésie progresse il existe une perte substantielle de cellules
de la granulosa avant que l'ovocyte soit grossierement affecté. Des études sur
I'atrésie de larges follicules ovariens chez la ratte, Tabarowski et al, 2005 [469] ont
rapporté que le processus d’'atrésie était clairement visible sur les follicules ou les
ovocytes sont déformés, et le processus de fragmentation devient visible et les

cellules du cumulus exhibent des changements dégénératifs.

On n'observe pas de prolongements cytoplasmiques des cellules de la

granulosa, la lumiere des capillaires reste étroite et aucun cedéme de la theque
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interne n’est encore mis en évidence. Cing heures aprés l'accouplement, les
quelques follicules cavitaires observés, ont un ovocyte en position centrale et une
seule lapine présente un début d’cedéme au niveau de la théque interne. Huit
heures apres l'accouplement, les lapines non réceptives présentent seulement
quelques follicules cavitaires éloignées de la paroi ovarienne, les ovocytes ont une
forme irréguliere et semblent dégénérés, la zone pellucide est trées compacte, les
prolongements cytoplasmiques des cellules de la corona radiata sont absentes, la
membrane basale est toujours intacte et le début de dilatation des capillaires
démarre chez une seule lapine, seuls quelques cedémes sont observés dans la
theque interne. De méme, la position excentrée de I'ovocyte mise en évidence des
cing heures chez les lapines réceptives, n'apparait qu'a neuf heures chez les
lapines non réceptives. Douze heures apres la saillie assistée, aucune ovulation
n'est constatée sur trois lapines. Ce résultat est en accord avec ceux de
Templeton, 1940 ; Hammond et Asdell, 1926 ; Staples, 1967 [311 ; 312 ; 23], qui
ont montré la chute drastique de la fréquence d’ovulation des lapines saillies non
réceptives. Templeton, 1940 [311], a constaté que la saillie assistée des femelles
non réceptives fait ovuler seulement deux de cing femelles et seulement cinq de
vingt maintiennent une gestation a terme. Une faible incidence d'ovulation apres
une saillie assistée ceci pourrait expliquer la faible réceptivité de nos lapines
considérant la spécificité de race qui pourrait étre un parametre non négligeable.

Sachant que nos femelles ont été présentées au premier méale seulement 3
a 4 min et au second 15 min, il est difficile de les comparer aux travaux de
Staples, 1967 [23], qui étudia ce phénomene plus de 15 jours en utilisant 3 males
a la seconde tentative. Cependant des travaux récents ont démontré que cette
derniére approche n’est plus praticable car peu révélatrice. De plus, méme en
insémination artificielle, malgré l'induction de l'ovulation par une injection de
GnRH, la fréquence d’ovulation est généralement déprimée chez les lapines non
réceptives [19 ; 212].

Par ailleurs, Kermabon et al, 1994 [202] ont indiqué que les femelles
réceptives au moment de l'insémination artificielle, ont des mRNA plus importants
codant pour les récepteurs ovariens a LH significativement supérieurs que ceux

des femelles non réceptives.
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Quel que soit le stade, un grand nombre de follicules atrésiques est
systématiquement observé. Dans la littérature, pas de travaux sur ce théme des

lapines non-réceptives, a I'exception de défauts d’ovulation [382 ; 20].

Quel que soit I'état physiologique des lapines, les corps de Call et Exner
sont présents dans la granulosa des petits follicules antraux et en grand nombre
entre les cellules murales de la granulosa des gros follicules matures au nombre
de 5 a 8. Un corps de Call et Exner apparait comme une rosette composée d’'une
cavité sphérique (2-4um) entourée de cellules hautes de granulosa, [470 ; 124].
Dans notre cas ils étaient absents dans les follicules pré antraux. Van Wezel et al,
1999 [471], sur des coupes d’ovaires de bovins ont montré que 30% des follicules
pré antraux ayant plus d’'une couche de cellules de la granulosa et 45% de petits
follicules antraux possédent au moins un corps de Call et Exner, composés d’'une
région éosinophile sphérique entourée d’'une rosette de cellules de granulosa. De
leur c6té, Bjersing et Cajander, 1974a [24], ont décrit seulement leur localisation
dans la membrana granulosa sans préciser le stade folliculaire. En effet, ils ont été
décrits par Motta, 1965 et Nicosia et al, 1975 [472; 208], chez la lapine,
constitués, sous leur aspect le plus typique, par une couronne de cellules de la
granulosa disposées autour d'une cavité pleine d'un liquide semblable au liquide
folliculaire. Dans la cavité on voit un fin réseau a mailles tandis que sa surface
montre une mince zone de condensation. L'aspect des cellules est caractérisé par
des cellules en élaboration, ce qui laisse penser qu'une partie de cette élaboration
peut étre versée a l'intérieur du corps, en contribuant ainsi a I'augmentation de son

volume. Leur fonction est inconnue.

Les granules observés dans les cellules de I'épithélium ovarien pourraient
correspondre aux observations en microscopie électronique de Cajander, 1976 et
Bjersing et Cajander, 1974b [26; 361]. En effet, ces auteurs montrent que la
présence de ces granules importante dés 4heures p.c, augmente jusqu’a un
maximum d’accumulation entre 8-9 heures. Environ deux heures avant la rupture
folliculaire, ces derniers se videraient et leur contenu serait expulsé dans
I'albuginée sous-jacente, engendrant la dégénérescence des fibroblastes, ainsi
que la désintégration des fibres de collagene. Ces observations supportent I'idée
que du matériel lysosomal, contenu dans les granules, contribue a la rupture de la

surface épithéliale. Espey et Lipner, 1965 [473], suggérent que ces granules intra
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cytoplasmiques sont des enzymes protéolytiques, comme la collagénase, qui
participerait a la rupture folliculaire. Cependant, il est possible que d'autres
cellules de la paroi folliculaire contribuent au processus de dégradation
enzymatique tels que, les fibroblastes de l'albuginée [474], les cellules de Ia
théeque externe [475], ou alors les cellules de la granulosa [25]. Cependant,
Rawson et Espey, 1977 [374], observent une diminution du nombre de granules
apres l'ovulation, indiquant que les cellules épithéliales ne participent pas a la
rupture folliculaire. Cependant, les travaux récents de Murdoch et Mc Donnel,
2002 et Gaytan et al, 2003 [476 ; 477], sS'opposent ardemment a cette théorie, en

démontrant le rble protéolytique des cellules de I'épithélium ovarien.

Sur les coupes histologiques d’ovaires de lapines sacrifiées on a pu
observer que I'épithélium ovarien est composé de cellules cylindriqgues qui se
transforment par endroits en cellules arrondies selon qu’on soit au voisinage d’un
follicule immature pré antral ou pré ovulatoire prét a se rompre. Les changements
ultra structuraux au niveau des cellules de I'épithélium ovarien (inclusion intra
cytoplasmiques) ainsi que ceux du follicule de De Graaf en phase pré ovulatoire
sont accessibles seulement a la microscopie électronique cependant il est difficile

de les mettre en évidence en microscopie optique [478 ; 479].

Deux heures avant l'ovulation, Espey, 1998 [480] décrivait au niveau de
I'apex folliculaire, un amincissement des couches cellulaires, ainsi que de la
matrice extracellulaire suivis de leur dissociation, suite a I'effet protéolytique des
enzymes de la matrice interstitielle, matrice metallo proteinase (MMP), et de la
mort par apoptose des fibroblastes thécaux ainsi que des cellules épithéliales
[481], contribuant ainsi a la genese du stigma. L’activité¢ de la collagénase
fibrillaire est nécessaire a la dégradation des fibres de collagénes présentes dans
la theque externe, et la tunique albuginée [482 ; 483 ; 484], Chez le lapin la pro-
MMP-1 (interstitial type-1 collagenase) a été identifiée en grande concentration a

I'apex folliculaire au moment de I'ovulation [485].

En comparant les fréequences dovulation entre les lapines multipares
inséminées ou saillies naturellement, Theau-Clément et al, 1990 [216], ont indiqué
un important manque d’ovulation pour les lapines saillies (91 vs 66%,

respectivement), particulierement lorsqu’elles étaient simultanément allaitantes et
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non réceptives. Dans notre expérience, les femelles étaient des nullipares (non
allaitantes), ainsi un antagonisme partiel hormonal entre la prolactine les
secrétions de gonadotropin indiqué par plusieurs auteurs [212; 17; 486], peut ne
pas étre pris en considération dans notre étude. Puisque, quelques rares follicules
pré ovulatoires ont été observés sur les ovaires des femelles non réceptives, il est

difficile de conclure si apres 12 heures p.c. aucun d’eux ne pourrait ovuler.

Conclusion

L'objectif de ce travail était de décrire la croissance folliculaire dans les 12
heures suivant la saillie de lapines nullipares d’'une race locale algérienne. A notre
connaissance, c’est la premiere étude qui analyse de maniere comparative, la
croissance folliculaire de lapines qui acceptent (réceptives) ou qui refusent (non-
réceptives) I'accouplement.

Toutes les lapines réceptives ont ovulé douze heures aprés. A I'opposeé,
aucune ovulation n’est observée chez les lapines non-réceptives. De nombreux
follicules atrésiques ainsi que des ovocytes dégénérés sont observés. Il est
vraisemblable que chez ces lapines, qui possédent au moment de la saillie une
méme distribution des différents types folliculaires, une maturation finale déficiente
des follicules soit liée a un pic pré ovulatoire de LH faible, conséquence d’un taux
cestrogénique faible en raison des atrésies folliculaires observées. En effet, la
stéroidogénése folliculaire, majoritairement cestrogénique, est probablement
responsable de 'augmentation de la perméabilité des capillaires et de I'apparition
de I'cedéme.

Afin de mieux comprendre les mécanismes physiologiques sous-jacents,
cette étude comparative doit étre poursuivie en étudiant en parallele de la
croissance folliculaire, I'évolution des profils hormonaux tels que les cestrogenes,
la progestérone, FSH et LH, entre le moment de la saillie et celui de I'éventuelle

ovulation.
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Expérience 3. Etude des caractéristiques morphométriques des ovaires et des
cornes utérines, des populations folliculaires et des hormones ovariennes de 0 a

14h post coitum.

L’objectif de ce travail est une étude comparative des résultats d’ovulation,

des caractéristiques macroscopiques des ovaires et des cornes utérines. Au sein des

ovaires, un dénombrement des populations folliculaires, des caractéristiques

morphomeétriques des follicules antraux a été réalisé. Pour ce qui est des hormones,

le dosage du 17R-cestradiol et de la progestérone plasmatique, ont été mesurés.

Tous ces parametres ont été étudiés dans trois lots de lapines de population locale

algérienne : réceptive (acceptation de I'accouplement, R ¥), non réceptive (refus de

I'accouplement mais avec saillie assistée) (R ™+ SA) et non réceptive (suivie d’'une

injection de GnRH) (R + SA + GnRH), dans les 14 heures suivant I'accouplement.

5.2-6-1 Matériel et méthodes

5.2-6-1-1 : Lieu de I'expérimentation et animaux

L’expérimentation s’est déroulée au sein du clapier de la station
expérimentale de I'Université de Blida. Les animaux sont de population locale et
proviennent des régions d’Ain defla et ElI Affroun. Un total de 100 femelles
nullipares agées de 4,5 a 5 mois de poids homogene (1,800 kg + 300g) et 5 méles
ageés de 7 mois ont été utilisés. Les animaux (males et femelles) étaient nourris ad
libitum. L’alimentation comprenait un granulé spécial pour les lapins provenant de
I'unité de fabrication de I'aliment de bétail de Bouzaréah (Alger). Il était composé
de mais, de tourteau de soja, de luzerne, de son, de calcaire, de phosphate
bicalcique et de CMV spécial lapin.

5.2-6-1-2 Protocole expérimental

5.2-6-1-2-1 Principe de conduite des saillies

La femelle est introduite pour la premiere fois dans la cage d'un premier
male pendant une durée de 3 min. Si elle accepte I'accouplement, elle adopte une
position de lordose, (train arriere relevé et périnée dégagé), elle est donc

considérée réceptive (R*). Si elle refuse I'accouplement avec le premier male, elle
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est présentée le méme jour a un deuxieme male et si elle accepte alors
I'accouplement, elle est considérée réceptive. Il faut absolument surveiller in visu
le déroulement de la saillie pour s’assurer que la saillie est positive car elle se fait
de maniéere trés rapide 30 a 40s. Apres la saillie, le male se laisse tomber sur le
cbté émettant un cri caractéristique. Si la femelle refuse I'accouplement avec les
deux méles le méme jour, elle est présentée le lendemain. Si elle persiste dans
son refus elle est considérée comme non réceptive (R’). On procéde alors a la
saillie assistée. Dans notre expérimentation les lapines non réceptives ayant

refusé les deux males pendant deux jours successifs sont au nombre de 40.

¢ Avant chaque présentation des femelles aux méles on note :

» Le poids des femelles (kg).

» L’observation de la couleur et I'état de turgescence de la vulve

* Au moment de la présentation au male :

Observation du comportement de la femelle pendant un maximum de 3

minutes.

> La réceptivité : acceptation rapide (R"), intermédiaire (R 7/ ), ou refus
(R).

» L’agressivité vis-a-vis du méale (oui ou non).

» Chevauchement du méle (oui ou non)

» Vocalisation de la femelle. (oui ou non).

Toutes les lapines non réceptives ont subi une saillie assistée. Elles sont alors

réparties en 2 lots :

- La moitié a regu une injection de 0,2 ml de GnRH (Gonadoréline), par
voie intramusculaire au niveau du rable.

- L’autre moitié ne recoit pas d’injection (lot témoin). Toutes ces
observations nous ont permis de sélectionner 60 lapines réparties en

fonction du résultat du test de présentation au male :
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> Lot 1 (n=20) : Lapines réceptives (R * aprés un seul jour de test).

» Lot 2 (n=20) : Lapines non réceptives (R apres deux jours de test) ayant
subi une saillie assistée.

» Lot 3 (n=20) : Lapines non réceptives (R aprés deux jours de test) ayant

subi une saillie assistée suivie d’'une injection de 0,2 ml de GnRH.

5.2-6-1-2-2 Prélévement sanquin

Sur les lapines des 3 lots, des prélévements sanguins (Figure 5.119) ont
été effectués au niveau de la veine marginale de l'oreille, a des intervalles de
temps post coitum bien définis (Oh, 2h, 6h, 8h, 10h, 10h30, 11h, 12h, 13h et 14h).

Figure 5.119: Méthode de prélévement sanguin au niveau de la veine
marginale chez la lapine.

Pour chaque intervalle de temps post coitum, le sang a été prélevé dans
des tubes héparinés sur 2 lapines. Aprés centrifugation (3000 tours pendant 10

minutes), le plasma est aliquoté dans des tubes Ependorff et stocké a une
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température de — 20°C. Immédiatement aprés les prélévements, les lapines ont
eté sacrifiées. Les ovaires (n=120) sont alors prélevés ainsi que I'ensemble des
cornes utérines (n=60). A l'aide d’une loupe binoculaire et d’'un appareil photo

numeérique, nous avons réalisé :
- Une étude macroscopique des ovaires et des cornes utérines des 3 lots aux

différents stades post coitum.

- Une étude microscopique des ovaires des 3 lots a différents stades post coitum.

5.2-6-1-3 Etude macroscopiqgue des ovaires et des cornes utérines

5.2-6-1-3-1 Paramétres mesurés sur les ovaires (gauche et droit)

Dés leur exérese, les ovaires ont été placés dans des boites a pétri selon la
technique décrite par Lorenzo et al, (1996) [487]. lIs sont placés dans une solution
tampon phosphate de PBS (Phosphate Buffered Saline), et maintenus a 38°C,
c'est-a-dire dans des conditions d’osmolarité et de température proches de celles
in vivo. La figure 5.120, présente I'aspect macroscopique des ovaires de lapines
présentant de nombreux grands follicules pré ovulatoires et hémorragiques (de
diamétre > 1mm) et des corps jaunes jeunes avec stigma turgescent (3). Pour

chaque femelle, des mesures sur les ovaires droits et gauches ont été effectuées :

. Poids (g), Longueur (cm) et diamétre (mm) des ovaires.

. Dénombrement de tous les follicules existants a I'aide d’'une loupe
binoculaire :
» Follicules pré ovulatoires (J > 1mm).
» Corps jaunes jeunes avec stigma turgescent.

» Follicules hémorragiques (J>1mm).
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Figure 5.120: Aspects macroscopiques des ovaires de lapines dés leur exérése : Follicule pré
ovulatoire (1) et Follicule hémorragique (2) (d>1mm). Corps jaune jeune avec stigma

turgescent (3).
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5.2-6-1-3-2 Paramétres mesurés sur les cornes utérines (gauche et

droite) :

. Poids (g) de 'ensemble des cornes utérines aprés les avoir débarrassé de
leur graisse. Les 2 cornes sont ensuite séparées au niveau des cervix puis
pesées.

. Lalongueur (cm) des cornes a l'aide d’un pied a coulisse.

. Le diamétre (cm) des cornes. A l'aide d'un fil qui entoure la corne, la

longueur du fil donne le diamétre de la corne.

5.2-6-1-4 Etude microscopique

Tous les ovaires et les cornes utérines sont fixés dans une solution de

formaldéhyde a 10% pour la réalisation ultérieure des coupes histologiques.

5.2-6-1-4-1 Quantification des populations folliculaires

De maniére comparative entre les lapines réceptives et les non-réceptives
ayant regcu ou non un traitement hormonal a Oh, 2h, 6h, 8h, 10h, 10h30, 11h, 12h,
13h et 14h post coitum :

Ont été mesurés les :

. Follicules primaires.

. Follicules secondaires.

. Follicules tertiaires (jeunes antraux).
. Folliculaires pré ovulatoires.

. Follicules atrésiques.

. Follicules rompus.

5.2-6-1-4-2 Analyse morphométrique

Sur les coupes d’ovaires, le diamétre des follicules antraux, le diamétre
ovocytaire et I'épaisseur de la zone pellucide, ont été mesurés au moyen d’un
micromeétre oculaire. Le diamétre des follicules et des ovocytes a été déterminé

par deux mesures perpendiculaires en prenant comme limites : pour le follicule, la
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membrane basale et pour 'ovocyte, la zone pellucide d’'une part, et la membrane
cytoplasmique d’autre part. La différence entre les deux types de mesures a
permis de calculer I'épaisseur de la zone pellucide. Chaque mesure a été réalisée
au grossissement le plus élevé possible, c'est-a-dire x400 pour les follicules
inférieurs a 300 um, x100 pour les follicules de 300 a 1000 um et x40 pour les
follicules de plus de 1000 um. Apres avoir effectué les mesures du diametre
folliculaire, ovocytaire et épaisseur de la zone pellucide des follicules antraux, sur
ces mémes follicules les corps de Call et Exner ont été dénombrés au sein de la

granulosa.

5.2-6-1-5 Dosages hormonaux du 17BR-cestradiol et de la progestérone

plasmatique.

5.2-6-1-5-1: Dosages hormonaux : Principe de la technique

Le dosage des hormones a été effectué par la technique radio-
immunologique (Radioimmunoassay : RIA). C’est une technique pour laquelle des
antigénes (hormone) marqués par un radioisotope (Ag), et non marqués (Ag),
d’'une méme espéece entrent en compétition vis-a-vis d’'un nombre limité de sites
de liaison appartenant a un réactif spécifique qui est I'anticorps (Ac). Il se forme
des complexes radioactifs (Ag-Ac) et des complexes froids (Ag-Ac). Une fois
I'équilibre réactionnel atteint, la radioactivité de la fraction liee (Ag*-Ac) est
mesurée. Elle est inversement proportionnelle a la concentration en antigéne froid

(hormone a doser).

Les trousses radioimmunologiques utilisées pour le dosage de I'cestradiol et
de la progestérone sont celles commercialisées par IMMUNOTECH a BECKMAN
COULTER COMPANY. Les dosages ont été effectués au sein du laboratoire de
radioimmunologie du Département des Applications Nucléaires du Centre de
Recherche Nucléaire de Draria (DAN/CRND).
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5.2-6-1-5-2 Dosage du 173-cestradiol

> Reéactifs de la trousse

Les réactifs de la trousse conservés a 2-8 °C, sont stables jusqu’a la date de

péremption mentionnée sur la trousse (voir appendice F).

. Tubes revétus d’anticorps anti-cestradiol : 2X50 tubes (préts a I'emploi).

. Traceur cestradiol marqué a liode 125 (55X): 1 flacon de 1ml
représentant 142kBq d’cestradiol marqué a I'iode 125 dans un tampon
éthanol. Cette solution concentrée doit, avant utilisation, étre diluée
avec le tampon traceur fourni dans la trousse.

. Tampon traceur: 1 flacon de 54ml additionné d’azide de sodium
(<0,1%) comme agent conservateur.

. Calibrateurs ou standards: Les 7 flacons de 1ml (préts a I'emploi)
contiennent des concentrations d’cestradiol permettant d’établir une
courbe d’étalonnage: 0, 10, 37, 147, 554, 1534, 5365pg/ml. Les
standards sont reconstitués par addition d’eau distillée 30mn avant leur
utilisation.

. Un sérum de contréle : 1 flacon de 1ml (prét a I'emploi). Il contient de
lcestradiol dans du sérum humain. Les valeurs attendues sont

comprises entre 59-109pg/ml.

» Mode opératoire :

. Reconstitution du traceur concentré (55X) : verser délicatement le
contenu du flacon traceur dans le flacon de tampon traceur et
homogénéiser.

. Placer préalablement les différents composants de la trousse a
température ambiante.

. Suivre scrupuleusement les différentes étapes du schéma

opératoire du dosage (Tableau 5.10).
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Tableau 5.10: Différentes étapes opératoires du dosage du 17[-cestradiol

Etape 1 Etape 2 Etape 3

Répartition* Incubation Comptage

Dans les tubes recouverts | Incuber 3 heures a 18-25°C | Aspirer soigneusement le

avec agitation (350rpm) contenu de chaque tube
d'anticorps, distribuer (sauf les deux tubes « cpm
successivement : totaux »).

- 100 pl de calibrateur, (1 heure pour les

de contrdle ou échantillons de sujets sous

d’échantillon a doser induction d’ovulation) Compter les cpm liés (B) et
- 500 pl de traceur les cpm totaux (T) pendant

1mn.

Agiter au vortex

* Ajouter 500 pl de traceur dans 2 tubes supplémentaires pour obtenir les cpm totaux et
réaliser les dosages en double.

> Reésultats

Aprés le tracage de la courbe d’étalonnage (voir appendice G), pour
chaque contréle et échantillons a mesurer, repérer le rapport B/T ou B/By sur I'axe
vertical, puis le point correspondant de la courbe standard et déduire par lecture

sur 'axe horizontal de la concentration en cestradiol de I’échantillon.

5.2-6-1-5-3 Dosage de la progestérone

» Reéactifs de la trousse

Tous les réactifs de la trousse conservés a 2-8°C sont stables jusqu’a la

date de péremption mentionnée sur la trousse (voir appendice H)

. Tubes revétus d’anticorps anti- progestérone: 2X50 tubes (préts a
I'emploi).
. Traceur progestérone marquée a liode 125: 1 flacon de 55ml (prét a

'emploi). Le flacon de 55ml, contient 185 kBq de progestérone marquée
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sou forme liquide en tampon avec des protéines additionnée d’azide de
sodium.

. 6 flacons de 0,5ml de standards (préts a I'emploi) : Les flacons contiennent
des concentrations de progestérone permettant d’établir une gamme
d’étalonnage de 0 a 50 ng/ml. La concentration exacte de la progestérone
froide est indiquée sur chaque flacon. Les concentrations sont les
suivantes : 0, 0.12, 0.55, 2, 8.7, 49 ng/ml.

. Sérum de contrbéle : 1 flacon de 0.5ml (prét a I'emploi): Le sérum de
contréle contient de la progestérone dans du sérum humain et de I'azide de
sodium (< 0.1%). La fourchette de concentration attendue est de 91-1.63
ng/ ml)

. Compteur gamma calibré.
» Mode opératoire
. Placer préalablement les différents composants de la trousse a température
ambiante.
. Suivre scrupuleusement les différentes étapes du schéma opératoire du

dosage (Tableau 5.11).

Tableau 5.11: Différentes étapes opératoires du dosage de la progestérone

Etape 1 Etape 2 Etape 3
Répartition* Incubation Comptage
Dans les tubes recouverts Incuber 1 heures a 18-25°C Aspirer soigneusement le
_ o avec agitation (350rpm) contenu de chaque tube (sauf
d’anticorps, distribuer les deux tubes « cpm totaux »).

successivement :

- 50 yl de calibrateur, de
controle ou Compter les cpm liés (B) et les
d’échantillon a doser cpm totaux (T) pendant 1mn.

- 500 pl de traceur

Agiter au vortex
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* Ajouter 500 ul de traceur dans 2 tubes supplémentaires pour obtenir les cpm totaux et
réaliser les dosages en double.

> Résultats

Aprés le tragage de la courbe d’étalonnage (voir appendice |), pour chaque
contrdle et échantillons a mesurer, repérer le rapport B/T ou B/By sur 'axe
vertical, puis le point correspondant de la courbe standard et déduire par

lecture sur I'axe horizontal de la concentration en progestérone de I'échantillon.

5.2-6-1-5-4 Contréle de qualité du dosage

Les parameétres qui permettent au technicien de contréler la qualité du

dosage radioimmunologique réalisé sont :

- La valeur du compte total (TC). Celle-ci doit étre supérieure a 20 000 cpm.

- La valeur de la liaison maximum (Bmax elle doit étre supérieure a 20-25%.

- Les valeurs en progestérone extrapolées sur la courbe correspondant aux
taux de liaisons 20%, 50% et 80%.

- Les valeurs en cestradiol ou en progestérone correspondant aux

échantillons de contrdle ajoutés a la trousse par le fournisseur.

5.2-6-1-5-5 Analyse statistique

Le poids des lapines au moment de la présentation a été analysé au
moyen d’'une analyse de variance en prenant I'effet fixé du lot (3 niveaux : lots
1, 2 et 3). L’étude morphométrique des ovaires, le dénombrement des
différentes populations folliculaires, le nombre de corps jaunes, le poids, la
longueur et le périmétre des cornes utérines, le nombre de follicules des
différentes populations folliculaires, la taille des follicules antraux et ses
composants, le dénombrement des corps de Call et Exner, et la concentration
plasmatique de 17B-cestradiol et de progestérone ont été étudiés au moyen
d’'une analyse de variance prenant en compte I'effet fixé du lot (3 niveaux : lots
1, 2 et 3), du stade post coitum (10 niveaux : Oh, 2h, 6h, 8h, 10h, 10h30, 11h,

12h, 13h, et 14h) ainsi que l'interaction lot x stade. La fréquence d’ovulation a
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été analysée selon le méme modele d’analyse en considérant que I'ovulation

suit une loi de Bernoulli (variable 0-1).
5.2-6-2 : Résultats

5.2-6-2-1 : Etude macroscopique

5.2-6-2-1-1 : Poids des lapines au moment de la présentation en

Fonction du lot

Au moment de la présentation, les lapines pesaient en moyenne 2,028 +
0,125 kg. Leur poids varie de 1,979 a 2,094 kg. Les lapines du lot 1 (R+) (tableau
5.12) sont significativement plus lourdes que celles des lots 2 (R") (+4%, P< 0,05)
et lot 3 (R"+GnRH) (5% ; P< 0,05).

Tableau 5.12: Poids des lapines au moment de la présentation

; Poids lapine
Effectif
(kg)

Moyenne générale 60 2.028

Lot

R 20 2.094°

R 20 2.010°

R +GnRH 20 1.979°

=]
=
s
= OLot2
=
0 ELot3
=
©
o

Figure 5.121: Poids des lapines des 3 lots au moment
de la présentation.
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5.2-6-2-1-2 Etude morphométrique des ovaires dénombrement des différentes

populations folliculaires, fréquence et intensité de I'ovulation dans

la phase post coitum

5.2-6-2-1-2-1 : Poids et taille des ovaires

L’étude morphométrique a été réalisée sur 60 lapines (20 pour chaque lot).
Les résultats sont indiqués dans le tableau 5.13.

Le poids des ovaires ne varie pas significativement en fonction du lot (figure
5.122) et des stades p.c. (figure 5.123) et n’interagit pas avec la réceptivité des
lapines. De 0 a 10 h p.c., le poids des ovaires des lapines des 3 lots est proche.
On peut cependant remarquer entre 10 et 12h post coitum, que le poids des
ovaires des lapines non-réceptives et traitées avec la GnRH est plus élevé, mais

la différence n’est pas significative.
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Figure 5.122: Poids des ovaires des lapines des 3 lots.
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IC| TABLEAU 5.13
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Figure 5. 123: Poids des ovaires des lapines dans la phase post coitum

La longueur des ovaires (figures 5.124, 5.125), ne varie pas en fonction de

la réceptivité et des stades post coitum.
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Figure 5.124: Longueur moyenne des ovaires des
lapines des 3 lots
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Figure 5.125: Longueur des ovaires des lapines dans la phase post coitum

La réceptivité sexuelle de la lapine n’influence pas significativement la
largeur des ovaires (figure 5.126). Par contre, elle varie significativement en
fonction des stades post coitum. En effet, les ovaires a Oh p.c étaient plus larges
comparés a ceux des femelles sacrifiées a 12h p.c (+50%; P<0,05) d’une part, et
a ceux des femelles sacrifiées a 13h p.c (48%; P<0,05) d’autre part. L’analyse de
variance a mis en évidence une interaction significative entre le lot et le stade sur
la largeur des ovaires. En effet, la largeur des ovaires des lapines R™ GnRH

augmente a partir de 10h p.c. (figure 5.127).
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Figure 5.126: Largeur moyenne des ovaires des
lapines des 3 lots
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Figure 5.127: Largeur des ovaires des lapines dans la phase post coitum.

5.2-6-2-1-2-2 Dénombrement des follicules et corps jaunes

Le nombre de follicules pré ovulatoires varie significativement en
fonction de la réceptivité sexuelle (P<0,05, figure 5.128). Les lapines
réceptives et non réceptives ayant subi une saillie assistée ont un nombre de
follicules pré ovulatoires plus élevé que les lapines non réceptives ayant subi
une saillie assistée suivie d’'une injection de GnRH (respectivement +68% et
+27%, P<0,05).

Le nombre de follicules pré ovulatoires varie significativement en
fonction du stade (P<0,05, figure 5.129). A partir de 12 h p.c, le nhombre de
follicules pré ovulatoires diminue généralement et a 14h p.c, il chute de
maniére drastique. Le lot et le stade post coitum interagissent sur le nombre

des follicules pré ovulatoires (P=0,020, figure 5.129).
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Figure 5.128: Nombre de follicules pré ovulatoires
des lapines des 3 lots.
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Figure 5.129: Nombre de follicules pré ovulatoires des lapines dans la phase
post coitum.

Le nombre de follicules hémorragiques est supérieur dans le lot (R+),
intermédiaire dans le lot R et proche de 0 dans le lot R"+ GnRH. Néanmoins, la
différence est non significative. Le nombre de follicules hémorragiques n’est
influencé ni par la réceptivité (figure 5.130) ni par le stade physiologique des

lapines (figure 5.131) dans la phase post coitum.
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Figure 5.130: Nombre de follicules hémorragiques
des lapines des 3 lots.

35 1

TN A\

0,5

Follicules
hémorragiques

e
C
7
<>
G
;

Oh 2h 6h 8h 10h 10h30 11h 12h 13h 14h

heures post coitum

Figure 5.131: Nombre de follicules hémorragiques des lapines dans la phase
post coitum.

Le nombre de corps jaunes avec stigma rouge et turgescent correspondant
a des ovulations récentes, n'a pas été influencé par la réceptivité sexuelle des
lapines (figure 5.132). En revanche, il differe significativement avec le stade post
coitum (figure 5.133). En effet, la premiere ovulation n’a été observée qu’a partir
de 10h p.c. A 12h et 14h p.c., le nombre de corps jaunes est significativement

plus élevé qu’aux autres stades.
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Figure 5.133: Nombre de corps jaunes des lapines dans la phase post
coltum.

5.2-6-2-1-2-3 Fréquence et intensité d’ovulation

La fréquence d’ovulation a été significativement influencée par la réceptivité
des lapines (figure 5.134) et le stade p.c. (figure 5.135). Les lapines réceptives
ovulent plus fréequemment que les non réceptives, le traitement GnRH permettant
une fréquence d’ovulation intermédiaire chez les non réceptives (+50%, P< 0,05).

En effet, toutes les lapines réceptives ont ovulé a partir de 10h, alors que dans cette
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phase, 6 lapines R~ SA sur 12 étudiées, n'ont pas ovulé. Le traitement de GnRH a

permis d’augmenter la fréquence d’ovulation des R’, cependant, la différence n’est

pas significative.
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Figure 5.134: Fréquence d’ovulation des lapines des

3 lots
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Figure 5.135: Fréquence d’ovulation des lapines dans la phase post coitum.

Sur les lapines ayant ovulé, I'intensité d’ovulation ne varie pas significativement en

fonction de la réceptivité des lapines (figure 5.136), du stade physiologique des

lapines dans la phase p.c. (figure 5.137).




219

OLot1
BLot 2

BLot 3

Intensité d'ovulation

Figure 5.136: Intensité d’'ovulation des
lapines des 3 lots ayant ovulé.
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Figure 5.137: Intensité d’ovulation des lapines dans la phase post coitum.

5.2-6-2-1-3 Etude morphométrique des cornes utérines

Le poids, la longueur et le périmétre des cornes utérines ont été étudiés sur

les 60 lapines (tableau 5.14)
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Tableau 5.14: Etude morphométrique des cornes utérines au cours des 14

heures post coitum. Moyennes arithmétiques et résultats du test de Bonferonni.

Poids Longueur Périmetre
Effectif
(9) (mm) (mm)
Moyenne générale 00 3.28 7.20 1.34
Lot P<0.05 NS NS
R* 20 4.01° 7.53 1.40
R 20 2.75 6.71 1.33
R + GnRH 20 3.08° 7.35 1.30
Stade p.c. NS NS NS
Oh 6 3.54 8.18 1.36
2h 6 2.51 7.70 1.03
6h 6 3.20 8.34 1.24
8h 6 3.26 6.89 1.32
10h 6 2.57 6.93 1.23
10h30 6 4.56 6.07 1.68
11h 6 3.40 6.16 1.62
12h 6 3.47 7.58 1.23
13h 6 2.71 6.72 1.22
14h 6 3.58 7.40 1.47
Lot*stade!” NS NS NS

(1) Interaction lot - stade

Le poids des cornes utérines varie significativement en fonction de la

réceptivité des lapines (figure 5.138). En effet, il est plus élevé chez les lapines R+
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comparé aux deux autres lots (27%; P<0,05). Le poids des cornes utérines n’est

pas influencé par le stade p.c (figure 5.139).
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Figure 5.138: Poids total des cornes utérines des
lapines des 3 lots
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Figure 5.139: Poids total des cornes utérines des lapines dans la
phase post coitum.
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Figure 5.140: Longueur moyenne des cornes
utérines des lapines des 3 lots
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Figure 5.141: Longueur totale des cornes utérines des lapines dans la phase

post coitum.

Ni la longueur des cornes (figures 5.140 et 5.141), ni leur périmétre (figures

5.142 et 5.143) ne sont influencés par la réceptivité ou le stade physiologique des

lapines dans les 14h suivant 'accouplement.
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Figure 5.142: Périmetre moyen des cornes utérines
des lapines des 3 lots.
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Figure 5.143: Périmétre des cornes utérines des lapines dans la phase post

coitum

5.2-6-2-2 Etude microscopique

5.2-6-2-2-1. Dénombrement des différentes populations folliculaires dans la
phase post coitum (Tableau 5.15).
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Tableau 5.15: Dénombrement des différentes populations folliculaires dans la
phase post coitum. Moyennes arithmétiques et résultats du test de Bonferroni.

Follicules

Effectif L .
primaires secondaires  tertiaires préovulatoires atrésiques rompus

60

Moyenne générale 21.4 22.5 8.7 1.7 1.3 1.8
Lot P<0.05 P<0.05 NS NS NS NS
1R+ 20 18.1° 19.1° 9.3 1.8 0.8 25
2R 20 22.2° 26.2° 8.8 2.0 1.9 1.1
3 R+ GnRH 20 24.0° 22.3%® 8.2 1.4 1.3 1.9
Stade p.c. NS P<0.05 NS NS P<0.05 NS P<0.05
Oh 6 18.3" 22.3 11.2 1.8%° 1.3 0.0°
2h 6 21.7%° 24.3 8.0 2.5% 1.3 0.0°
6h 6 20.8" 24.0 7.7 3.0° 0.7 0.0°
8h 6 19.5* 20.2 6.7 1.8%° 1.7 0.0°
10h 6 17.0° 23.7 9.5 1.5% 2.2 1.5%
10h30 6 22.7%° 19.0 7.7 1.7%° 0.8 2.5%
11h 6 18.0° 18.0 7.0 2.0% 1.7 3.0
12h 6 21.5%° 18.3 9.2 1.5% 1.0 3.5%
13h 6 25.8° 27.8 11.0 1.2% 1.8 2.3®
14h 6 28.8° 27.5 9.5 0.2° 0.3 5.2°
Lot*stade!" P<0.001 NS NS NS NS NS
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Le nombre de follicules primaires est significativement plus faible chez les
femelles réceptives que chez les non réceptives traitées ou pas avec du GnRH
(respectivement 18,1 vs 24,0 et 22,2) figure 5.144. Le stade post coitum influence
significativement leur nombre. En effet, a 13h et 14h p.c. il est généralement plus
élevé qu’a des stades plus précoces. Cependant, le lot interagit avec le stade. En
effet, la figure 5.145, montre que ce sont surtout les lapines R™ non traitées avec
de la GnRH qui ont une augmentation importante du nombre de follicules

primaires a 13h p.c.
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Figure 5.144: Nombre moyen des follicules primaires
des lapines des 3 lots
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Figure 5.145: Nombre moyen de follicules primaires des lapines
dans la phase post coitum.
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Le nombre de follicules secondaires est significativement plus élevé chez
les lapines (R’) que chez les femelles (R+) (respectivement 26,2 vs 19,1), il est
intermédiaire chez les lapines R’ traitées avec du GnRH (22,3) figure 5.146. Le
stade post coitum n’influence pas le nombre de follicules secondaires, figure
5.147.
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Figure 5.146: Nombre moyen des follicules
secondaires des lapines des 3 lots.
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Figure 5.147: Nombre moyen de follicules secondaires des lapines dans la
phase post coitum
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Le nombre de follicules tertiaires ne varie pas significativement ni en
fonction de I'expression de la réceptivité des lapines (traitées ou non) figure 5.148,

ni en fonction du stade physiologique p.c. (figure 5.149).
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Figure 5.148: Nombre moyen des follicules tertiaires des
lapines des 3 lots.
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Figure 5.149: Nombre moyen de follicules tertiaires des lapines dans
la phase post coitum.

Le nombre moyen de follicules pré ovulatoires est plus important chez les
lapines R™ non traitées, cependant la difféerence n’est pas significative (figure
5.150). Cependant, le nombre de follicules pré ovulatoires, varie significativement
en fonction du stade p.c., et semble décroitre a partir de 10h. En effet, le nombre
de follicules pré ovulatoires est significativement plus élevé a 6h p.c. qu'a 14h p.c
(respectivement 3,0 vs 0,2, P< 0,05) (figure 5.151).
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Figure 5.150: Nombre moyen des follicules pré
ovulatoires des lapines des 3 lots.
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Figure 5.151: Nombre moyen de follicules pré ovulatoires des lapines
dans la phase post coitum.

Le nombre de follicules atrésiques des lapines est plus important chez les
lapines R (respectivement 0,8, 1,9 et 1,3). Néanmoins, cette différence n’est pas

significative (figure 5.152).

Dans la phase post coitum, le nombre de follicules atrésiques ne varie pas
significativement (figure 5.153). Chez les lapines R+, le nombre moyen de
follicules atrésiques est peu variable (entre 0 et 2,5), alors qu’il est beaucoup plus

variable chez les non réceptives traitées ou non au GnRH (R + GnRH) ou R".
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Figure 5.152: Nombre moyen des follicules
atrétiques des lapines des 3 lots.
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Figure 5.153: Nombre moyen de follicules atrétiques des lapines dans la
phase post coitum

Enfin, le nombre de follicules rompus est plus élevé chez les R+,
cependant, la différence n’est pas significative (figure 5.154). Par contre, le
nombre de follicules rompus différe significativement en fonction du stade p.c. En
effet, aucune ovulation n’est constatée dans les 8 premieres heures, les premiéres
sont observées a 10h p.c., le nombre de follicules rompus, augmente
généralement pour atteindre un maximum a 14h p.c. (5,2), on peut noter sur la
figure (5.155), que 'augmentation du nombre de follicules rompus, est beaucoup

plus réguliére sur les lapines R+.
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Figure 5.155: Nombre moyen de follicules rompus des lapines dans la

phase post coitum.

5.2-6-2-2-2 Etude morphomeétrique des follicules antraux dans la phase

post coitum.
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Tableau 5.16: Taille des follicules antraux et ses composants, dénombrement

des corps de Call et Exner. Résultats de l'analyse de variance. Moyennes

estimées.

Diamétre  piametre

Epaisseur zone Nombre corps

Effectif pellucide
Follicules DU Call Exner
() (um) (Wm)
422
Moyenne générale 640 99 17 3.32
R? 0.142 0.054 0.088 0.208
Lot P<0.001 NS NS P<0.001
1R+ 156 567° 99 17 2.812
2R 123 6042 97 17 3.20°
3R + GnRH 143 722° 99 18 3.99°
Stade p.c. P=0.092 NS P=0.098 P<0.001
Oh 50 5322 101 15° 4.03%
2h 45 714° 101 18°° 3.64°
6h 43 6082° 103 17% 2.64"
8h 43 718° 101 152 3.51%
10h 38 595%° 96 13° 2.68°
10h30 34 630%° 92 20° 3.70°
11h 29 606°° 94 16%°° 2.72°
12h 57 669° 101 19% 3.74°
13h 42 5422 97 18% 3.95°
14h 41 700° 99 19% 2.67°
Lot*stade"" P=0.052 NS NS P<0.001

(1) Interaction significative pour I'analyse de variance incluant I'effet fixé du lot, du stade
et de l'interaction lot” stade.



232

Le diamétre des follicules antraux différe significativement en fonction du lot
(figure 5.156) et du stade physiologique des lapines (figure 5.157). En effet, le
diamétre des follicules antraux des femelles ayant subi une saillie assistée et
traitées avec la GnRH est significativement plus élevé comparé (respectivement
567, 604 vs 722um) aux lots 1 et 2 (+19% ; p<0,001). Le diamétre des follicules
antraux des ovaires a 2h, 8h, 12h et 14h p.c est significativement supérieur
compareé a celui de Oh p.c (+24%) et a celui de 13h p.c (+ 23%). Cependant ces

différences ne sont pas significatives.
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Figure 5.156: Diamétre des follicules antraux
des lapines des 3 lots
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Figure 5.157: Diametre des follicules antraux des lapines dans la
phase post coitum.
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Le diamétre des ovocytes ne différe significativement ni en fonction du lot
(figure 5.158) ni en fonction du stade p.c (figure 5.159). En effet, le diamétre des
ovocytes des lapines des 3 lots, dans la phase p.c. est trés proche, il ne varie que

de 92 ym a 103 pym d’épaisseur.
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Figure 5.158: Diameétre des ovocytes des
lapines des 3 lots.
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Figure 5.159: Diamétre des ovocytes dans la phase post coitum

De méme, I'épaisseur de la zone pellucide autour des ovocytes ne varie

pas en fonction du lot (figure 5.160). Cependant, I'épaisseur de la zone pellucide
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est faible en particulier a Oh et 8h p.c. (15 um) augmente en particulier a partir de

10h30 p.c et ne différe plus significativement par la suite (figure 5.161).
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Figure 5.160: Epaisseur de la zone pellucide
des lapines des 3 lots
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Figure 5.161: Epaisseur de la zone pellucide des ovocytes dans la
phase post coitum

Le nombre de corps de Call et Exner est significativement influencé par le
lot (figure 5.162) et le stade post coitum (figure 5.163). En effet, le nombre de
corps de Call et Exner ne varie pas significativement en fonction de la réceptivite,
cependant, il est important chez les lapines R traitées au GnRH (respectivement
2,81, 3,20 vs 3,99, + 30%, P< 0,001). Le lot et le stade p.c. interagissent sur le

nombre de corps de Call et Exner P< 0,001. En effet, on remarque chez les seules
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lapines R™ traitées au GnRH que le nombre de Call et Exner est supérieur dans

les heures qui suivent 'accouplement (de 0 a 2h p.c.).
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Figure 5.162: Nombre des corps de Call et Exner

des lapines des 3 lots.
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Figure 5.163: Nombre de Call et Exner dans les follicules des

lapines dans la phase post coitum

5.2-6-2-3 Dosages hormonaux

Les résultats des dosages de 17R-cestradiol et de progestérone en fonction

du lot et du stade p.c. sont indiqués dans le tableau 5.17.



236

Tableau 5.17: Concentrations plasmatiques de 17R-cestradiol et de progestérone

dans la phase 0 — 14 h post coitum.

178- Progestérone
Effectif  OeStradiol
(pg/ml) (ng/ml)
Moyenne générale 60 221 1.25
Lot P<0.05 NS
(R 20 163° 1.14
(R) 20 188%° 1.23
(R + GnRH) 20 311° 1.36
Stade p.c. NS P<0.005
Oh 6 244 2.10%
2h 6 229 2.02°%°
6h 6 228 2.79°
8h 6 205 1,57
10h 6 210 0.69¢
10h30 6 256 0.96"¢
11h 6 199 0.74%
12h 6 200 0.59¢
13h 6 233 0.38¢
14h 6 203 0.63¢
Lot*stade!” NS NS

La concentration plasmatique de 17[3-cestradiol est en moyenne de 221pg/ml, elle
est significativement influencée par le lot (figure 5.164). En effet, les lapines non

réceptives traitées au GnRH présentent une concentration plasmatique en 1703-
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cestradiol plus élevée en particulier pour les lapines réceptives (+48% ; p<0,05)
et ceci pratiquement tout au long de la période observée (Oh a 14h p.c), figure
5.165.
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Figure 5.164: Taux moyen de 17R-cestradiol
(pg/ml) des lapines des 3 lots.
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Figure 5.165: Taux de 17R-cestradiol (pg/ml) des lapines dans la
phase post coitum

La concentration plasmatique en progestérone (moyenne : 1,25 ng/ml), ne
varie pas significativement en fonction de la réceptivité et/ ou du traitement de
GnRH (figure 5.164). Nous remarquons qu’entre Oh et 8h p.c, son taux moyen
était de 2,12 ng/ml. Il subit une chute drastique au moment de l'ovulation (10h
p.c) : 0,69 ng/ml (figure 5.165).
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5.2-6-3 Discussion

L’objectif de cette expérience était d’étudier les variations morphométriques
au niveau des ovaires et des cornes utérines, ainsi que les concentrations
plasmatiques du 17R-cestradiol et de la progestérone chez des lapines réceptives
et non réceptives ayant subi une saillie assistée ou éventuellement suivie d’'une

injection de GnRH, dans les 14h suivant 'accouplement.

1) Influence de la réceptivité et du traitement de GnRH des lapines non-

réceptives sur les caractéristiques de l'ovaire et des cornes utérines, des

populations folliculaires et la sécrétion d’cestradiol et de progestérone.

Nous constatons que les femelles ayant une vulve rouge et turgescente
ont accepté I'accouplement dés leur premiére présentation au male, elles étaient
réceptives (lot 1). En revanche, les femelles des lots 2 et 3, avec une vulve péle
et non turgescente ont refusé I'accouplement pendant deux jours consécutifs de
présentation, elles étaient non réceptives. Nos résultats sont en accord avec les
données de la littérature. En effet, plusieurs auteurs ont montré que la réceptivité
est maximale (90%) quand la couleur de la vulve est rouge et minimale quand
elle est pale [217 ; 216; 490; 491 ; 492]. Gozalves (1986) [493] a assigné a
chaque femelle une faible ou haute réceptivité selon la couleur de la vulve et sa
turgescence. En effet, les femelles avec une vulve pale ou violette mais non
turgescente sont peu réceptives et celles a vulve rose, rouge ou violette et
turgescente sont hautement réceptives. De plus, Diaz et al, 1987 [190], ont
montré des défauts de fécondation chez les femelles avec une vulve blanche ou
pale. Malgré le caractére subjectif de cette estimation, en insémination artificielle,
'appréciation de la couleur de la vulve est parfois utilisé afin d’estimer la
réceptivité des femelles [494; 215 ; 495; 210].
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Dans notre expérience, au moment de la présentation des lapines au male,
le poids des femelles réceptives était significativement plus élevé que celui des
femelles non réceptives traitées ou non avec la GnRH. Il existe trés peu de
résultats bibliographiques concernant la relation entre la réceptivité sexuelle et le
poids des lapines et notamment chez la lapine de population locale algérienne.
Cependant, une étude récente sur des lapines primipares, a montré que le poids
des lapines locales réceptives ne difféere pas de celui de lapines non réceptives
[497]. De méme, Mattaraia et al, 2005 [491] sur des lapines nullipares de type
génétique différent, ont montré qu’il N’y a pas de relation entre le poids et la
réceptivité des femelles au moment de la présentation. Par ailleurs, Hulot et al,
1982 [129], ont montré que des lapines réceptives nullipares agées de 20

semaines et nourries a volonté étaient plus lourdes que les non réceptive.

Dans nos conditions expérimentales, chez des lapines nullipares le poids et
la taille des ovaires des femelles réceptives ne differe pas de ceux des femelles
non réceptives traitées ou non a la GnRH. Le poids des ovaires des lapines
utilisées dans cette expérience était en moyenne de 0,28 g est comparable a celui
enregistré par Belabbas et al, 2001 [496] chez les femelles de méme population et
de méme age. Nos résultats sont similaires aux travaux de Mattaraia et al, 2005
[491] qui ont montré que le poids des ovaires des femelles ne difféere pas selon
leur réceptivité (0,24 et 0,20g ; p>0,05).

Les femelles réceptives ont un nombre plus élevé de follicules pré
ovulatoires comparé aux non réceptives traitées ou non avec du GnRH (5,1 vs 3,7
et 1,6). De méme, Lefévre et Caillol, 1978 [205] ont montré que la moyenne du
nombre de follicules pré ovulatoires est significativement plus élevée chez les
femelles réceptives (2,4t 0,8) que les femelles non réceptives (0,3+0,2).
Kermabon et al, 1994 [202], ont mis en évidence que I'expression de la réceptivité
sexuelle de la lapine est corrélée a la présence d’'un nombre élevé de follicules a
la surface de I'ovaire mesuré aux jours 1, 4 et 11 de lactation. Comparé aux non
réceptives, les femelles réceptives présentent un plus grand nombre de follicules
(9,81 0,35 vs 8,32 + 0,56). Par ailleurs, pour améliorer la croissance folliculaire,
augmenter le nombre de follicules pré ovulatoires et par conséquent la réceptivité
de la femelle, la PMSG est couramment utilisée chez la lapine. Cette molécule est

préférentiellement utilisée chez les femelles allaitantes [242].
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Les femelles réceptives ont un plus grand nombre de corps jaunes comparé
aux femelles non réceptives traitées ou non au GnRH (respectivement 3,3 vs 2,5
et 1,6) cependant, le nombre de lapines est trop faible pour mettre en évidence

une différence significative

Le pourcentage de lapines réceptives ayant ovulé est le double (60%)
comparé aux femelles non réceptives et non traittes au GnRH (30 %). Le
traitement des lapines au GnRH a légérement amélioré leur fréquence d’ovulation
(40%), cependant, la difference n’est pas significative. Nos résultats sont en
accord avec les travaux de Theau-Clément et al, 1991 [498], qui en induisant
I'ovulation dans 3 lots de femelles Angora avec 25Ul ou 50Ul d’hCG ou 0,8ug de
GnRH, ont montré que le pourcentage de femelles qui ovulent est
significativement amélioré par rapport a un lot témoin n’ayant subi qu’une saillie
assistée. Le traitement hormonal a donc amélioré significativement la fréquence
d’ovulation des lapines (86% contre 28%). Dans nos résultats les valeurs du
nombre de corps jaunes observé chez les femelles R* et R non traitées sont
proches (5,4 et 5,3), mais il est amélioré (6,3) pour les femelles R* + GnRH. Dans
leurs conditions expérimentales, pour Theau-Clément et al, 1991 [498] le nombre
de corps jaunes observés chez les femelles ayant ovulé, varie de 8,9 pour le lot
témoin, et 11,3 pour le lot ayant recu 0,8ug de GnRH, sans différence significative
avec les femelles (10,7 et 10,9) ayant recu 50Ul et 25Ul hCG. Chez les lapines de
chair Theau-Clément et al, 1990 [216] ont montré que plus de 95% des femelles
réceptives au male ovulent aprés une saillie naturelle ou a la suite d’'une injection
de GnRH. Alors que sur le lapin Angora, [498] toutes les femelles saillies étaient
réceptives, les défauts d'ovulation restent inexpliqués. Il est cependant peu
probable gu’ils soient liés a un manque de follicules mdrs dans l'ovaire puisque

apres traitement hormonal (GnRH ou hCG) les taux d’ovulation sont normaux

.En effet, Kermabon et al, 1994 [202] observent un nombre de follicules pré
ovulatoires préts a rompre au moment de la décharge de LH et une concentration
plus élevée des récepteurs mRNA a LH chez les lapines réceptives comparé aux
non-réceptives (respectivement 1,11 £ 0,1 vs 0,43 + 0,05). Cependant, Theau-
Clément et al, 1990 [216] ont indiqué des défauts importants d’ovulation en saillie
naturelle comparé a I'insémination artificielle pour laquelle I'ovulation est induite

par une injection de GnRH (66 vs 91%, respectivement).
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Le poids des cornes utérines varie en fonction de la réceptivité des lapines,
tandis que ni la longueur des cornes, ni leur périmetre ne sont influencés par la
réceptivite. Nous n’avons trouvé dans la littérature aucune étude qui nous
renseigne sur les caractéristiques des cornes utérines en fonction de la
réceptivité. Seule, une étude récente, effectuée sur des lapines New Zélandaises
pesant en moyenne 2 Kg et dont la couleur de la vulve était rose pale [500], a
montré que la longueur des cornes utérines était égale a 8,2 cm, donc proche de

nos mesures sur les femelles non réceptives qui était de 6,7 cm.

L’étude microscopique a permis de dénombrer les différentes populations
folliculaires dans la phase post coitum. Dans nos conditions expérimentales, le
nombre de follicules primaires est significativement plus faible chez les femelles
réceptives que chez les non réceptives traitées ou pas avec du GnRH
(respectivement 18,1 vs 24,0 et 22,2). Le nombre de follicules secondaires est
significativement plus élevé chez les lapines R que chez les femelles R*
(respectivement 26,2 vs 19,1), il est intermédiaire chez les lapines R traitées
avec du GnRH (22,3). Ni le nombre de follicules tertiaires, ni le nombre de
follicules pré ovulatoires, atrésiques ne varie significativement pas en fonction de
'expression de la réceptivité sexuelle. Cette approche est originale, car a notre
connaissance aucune étude n’a quantifié les différentes populations folliculaires
chez la lapine de population locale algérienne ou autre type génétique, en fonction
de la réceptivité sexuelle. Cependant, Zitny et al, 2004 [501] ont observé que le
nombre de follicules primaires, secondaires, tertiaires et pré ovulatoires étaient
(respectivement 84,8; 10; 3,9 et 1,3) et Hutt et al, 2006 [124], sur des ovaires de
lapines &gées de 12 semaines ont obtenu respectivement, 71, 72, 11 et 6.

Le nombre de follicules rompus, correspondant au nombre de corps jaunes
observé macroscopiquement, est plus élevé chez les lapines R*, comparé aux
femelles R’ traitées ou non a la GnRH (2,5 vs 1,9 et 1,1), cependant la différence
n’est pas significative. Il est en effet difficile d’évaluer exactement leur nombre sur
les coupes histologiques. Il est plus facile de les compter directement sur les
ovaires a la loupe (présentent un stigma rouge et turgescent). L’écart entre les
valeurs des deux techniques obtenues dans nos conditions est de +26 % en

faveur de la technique macroscopique.
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Le diamétre des follicules antraux était significativement élevé chez les
femelles R™ et traitées avec la GnRH comparé aux femelles R™ non traitées et R*
(respectivement 722 vs 604 et 567). Le diamétre des ovocytes et I'épaisseur de la
zone pellucide ne difféerent pas significativement en fonction de la réceptivité des
lapines des 3 lots étudiés. La littérature ne nous renseigne pas sur la relation entre
la réceptivité sexuelle et le diamétre des follicules, des ovocytes ou de I'épaisseur
de la zone pellucide. Nos résultats montrent que la moyenne du diamétre des
follicules antraux est égale a 640um. Cette valeur est proche de celle obtenue par
Zitny et al, 2004 [501] qui est de 682 uym mais inférieure a celle obtenue par
Kranzfeler et al, 1984 [153], qui considérent que les follicules pré ovulatoires sont
ceux dont le diameétre se situe entre 800 a 900um. Pour Hulot et Mariana, 1985
[403] et Mariana et al, 1989 [175], les diametres de 800 et 951um respectivement,
sont caractéristiques du stade pré ovulatoire. Le diamétre des ovocytes est en
moyenne égal a 99um. Pour Zitny et al, 2004 [501], il est de 95,7um. La moyenne
de I'épaisseur de la zone pellucide est égale a 17um, elle est proche de celle
obtenue chez la chatte par Goodrowe et al, 1988 [502] et Barber et al, 2001 [503],
(respectivement 17,4 + 0,5 um et 14,2 +4,0 um).

Dans notre expérience, le nombre de corps de Call et Exner ne varie pas
significativement en fonction de la réceptivité, cependant il est important chez les
lapines R traitées au GnRH (respectivement 2,81, 3,20 vs 3,99). Dans la
bibliographie, aucune étude n’a été réalisée sur le dénombrement des corps de
Call et Exner, seule leur morphologie a été décrite par plusieurs auteurs [504 ;
470 ; 124].

De maniére surprenante, la concentration plasmatique de 17R-cestradiol ne
difféere pas significativement selon que les lapines sont réceptives ou non
réceptives (respectivement 163 et 188 pg/ml). On remarque cependant, que les
non réceptives traitées avec la GnRH ont des niveaux plus élevés que les non
réceptives non traitées (311vs 188 pg/ml). La littérature, nous renseigne peu sur le
dosage de 17R-cestradiol plasmatique chez les lapines nullipares aux stades post
coitum en fonction de leur réceptivité sexuelle. Sur des lapines multipares, Ubilla
et Rebollar, 1994 (505) obtiennent un niveau de 17R-cestradiol plus élevé chez
les lapines réceptives par rapport a celles de moyenne ou faible réceptivité
(15,2+£0,13 pg/ml vs 11,4£0,10 pg/ml et 11,5£0,12 pg/ml). Cependant, sur des
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lapines en fin de lactation de population locale algérienne Mazouzi et al, 2001
[497] observent des taux plasmatiques de 17R-cestradiol significativement
supérieurs chez les réceptives que chez les non-réceptives (respectivement 21,04
vs 16,42 pg/ml). Les niveaux significativement plus élevés de 17R-cestradiol chez
les lapines R traitées avec la GnRH, par rapport aux réceptives (respectivement
311 vs 163 pg/ml) pourraient étre dus a I'effet de la GnRH sur la sécrétion de FSH

et donc a une croissance folliculaire plus élevée dans la phase pré ovulatoire.

Les concentrations plasmatiques moyennes de progestérone sont plus
élevées chez les femelles non-réceptives traitées avec la GnRH par rapport aux
femelles non réceptives non traitées et les femelles réceptives (respectivement
1,36 vs 1,23 et 1,14), cependant, la différence n’est pas significative. Sur des
coupes histologiques, Terranova et al, 1980 [506] observent que le jeune corps
jaune formé est pauvrement luteinisé a 10h p.c produisant ainsi une quantité

limitée en progestérone.

2) Influence du stade post coitum sur les caractéristiques de I'ovaire et des cornes

utérines, des populations folliculaires et la sécrétion d'cestradiol et de

progestérone

Le nombre de follicules pré ovulatoires est significativement plus élevé a 6h
p.c. qua 12 ou 14h p.c (respectivement 6,3 vs 1,3 et 0,8). Cette réduction du
nombre de follicules pré ovulatoire dans la période post coitum est

vraisemblablement liée a I'éclatement des follicules observés a partir de 10h p.c.

Aucune ovulation n’a été constatée au cours des huit premiéres heures
post coitum. Les corps jaunes ont été observés a partir de 10h p.c. Ces résultats
sont en accord avec les données de la littérature. En effet, I'ovulation chez la
lapine est observée généralement entre 10 a 12h apres I'accouplement [22 ; 378,
507; 25; 467]. Cependant, Harper, 1963 [381], n’a pas observé d’ovulation 10h
aprés l'injection d’hCG, mais il observe que 50% des ovulations surviennent en

moyenne entre 10h30mn et 10h45mn et 100% a 14h. En revanche, Fugimoto et
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al, 1974 [508], ont montré que les ovulations débutent dés 8h p.c. En effet, les
pourcentages d'ovulation de 8 a 8h 30 mn, 10-10h 30 min, 12-12h 30mn et 14-14
h 30 mn sont respectivement de 1,4; 7 ; 14,9 et 25,3%. Ces résultats sont en
contradiction avec ceux de Bonhoff et Adams, 1985 [509] qui n'ont observé
aucune ovulation a 8h p.c chez des femelles traitées avec la GnRH. Par ailleurs,
Lopez et al, 1993 [510] ont observé 8,5 et de 8,6 corps jaunes pour les lapines
ayant subi une saillie naturelle suivie respectivement d’'une injection de 25Ul
d’hCG ou de 0,2 ml de GnRH (Fertagyl) respectivement. De leur part, Bonhoff et
Adams, 1985 [509] ont observé des ovulations a 16h chez les lapines traitées a
des doses de 5 et 10Ul hCG et 0,2ml GnRH ce qui est en accord avec les
résultats de Boumahdi-Merad et al, 2011 [511]. Il est vraisemblable que ces
différentes conclusions soient le fait de I'utilisation de lapines de type génétique et/

ou de conduite d’élevage différents.

L’intensité d’ovulation des lapines nullipares est inférieure a celle
déterminée sur des femelles de méme origine et rapportés par Zerrouki et al, 2009
[512] et Belabbas et al, 2011 [496] avec des écarts respectifs de 47% et 20% et
les femelles de race Néo-zélandaise, Californienne et méme les femelles issues
du croisement entre ces deux races et dont les écarts respectifs sont de 39 %, 45
% et 61 % [ 491, 77, 513] .

Le diamétre des follicules a 8h p.c est égal a 718 ym et comparable aux
résultats de Hulot et Mariana, 1985 [403], 800 um au méme stade. Ces auteurs
expliquent qu’a 8h p.c, le noyau de I'ovocyte est au stade anaphase - télophase
de la premiére division de maturation ou I'ovocyte a expulsé son premier globule
polaire. Par ailleurs, on a noté que dans les ovaires des femelles traitées 14h p.c
avec la GnRH, la taille des follicules est égale a 722um, nos résultats sont
comparables a ceux de Kranzfelder et al, 1984 [153], ou 14h aprés l'injection de
'hCG, seulement des follicules dont le diameétre est supérieur a 700um sont

présents.

Le stade physiologique des lapines dans la phase post coitum n’influence
pas le taux de 17B-cestradiol. Cependant, les lapines non réceptives traitées au
GnRH présentent une concentration plasmatique en 1703-cestradiol plus élevée

pratiguement tout au long de la période observée (Oh a 14h p.c).Tandis que
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Younglai, 1972 [514] dans le liquide folliculaire, a obtenu aux stades 3h, 6h, 9h et
12h aprés l'accouplement, les valeurs de respectivement 271; 30; <10 et <10

pg/mg de 17R-cestradiol.

La concentration plasmatique en progestérone entre Oh et 8h p.c, était de
2,12 ng/ml. Ce taux chute de maniere drastique au moment de l'ovulation (10h
p.c) : 0,69 ng/ml. De méme, Terranova et al, 1980 [506] observent la chute de la
concentration plasmatique de progestérone (0,98 ng/ml) a 10h p.c. Un profil
similaire a celui de nos résultats est décrit par Mills et Gerardot, 1984 [515] ou la
concentration en progestérone atteint un pic 2h p.c aprés la saillie puis diminue
aprés 12h p.c avant d’'augmenter aprés 24h. Dans le liquide folliculaire, Younglai,
1972 [514] a obtenu chez des lapines vierges, a 3h, 6h, 9h et 12h suivant
I'accouplement les valeurs de progestérone respectivement de : 2 ; 0,4 ; <0,20 et
<0,20 ng/ml et Lefévre et Caillol, 1978 [205] ont obtenu 1104+234 pg/mg de
progestérone chez les femelles réceptives et 675 +192 pg/mg chez les femelles

non réceptives.

Conclusion

Dans cette expérience nous avons étudié la morphométrie du tractus
génital de la lapine (cornes et ovaires), ainsi que la variation des concentrations
plasmiques de17R- cestradiol et de la progestérone en fonction de la réceptivité
sexuelle (lapines réceptives et non réceptives), le mode d’induction de I'ovulation
(saillie naturelle et saillie assistée sans ou avec injection de la GnRH) et au cours

des stades 0 a 14h post coitum.

A l'issue des résultats de ce travail, nous pouvons conclure que :

La réceptivité sexuelle des lapines est liée a la turgescence et a la
coloration de leur vulve. En effet, toutes les femelles avec une vulve rouge et
turgescente ont accepté I'accouplement dés la premiére présentation au male.
Cependant, aucune femelle avec une vulve pale et non turgescente n’a accepté

de s’accoupler ce qui est en accord avec les données rapportées par la littérature.
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Le poids et les dimensions des ovaires ne varient pas en fonction de la
réceptivité des lapines et en fonction du mode d’induction de ['ovulation.
Cependant, le poids des cornes était plus élevé chez les femelles réceptives.
Ces résultats sont similaires aux données de la littérature mais il reste a expliquer

en raison du manque des données relatives a ces aspects.

Le nombre de follicules pré ovulatoires évalué macroscopiquement a
varié en fonction de la réceptivité et des stades post coitum. Cependant, il ne varie
pas entre les trois lots expérimentaux lorsqu’il est évalué microscopiquement (sur
les coupes histologiques). Le nombre de follicules pré ovulatoires était
significativement plus élevé a 6h par rapport a celui enregistré

a 14h (méthode microscopique) d’une part et ceux enregistrés a Oh et 6h
comparés a ceux enregistrés a 12h et 14h d’autre part. Cette réduction est liée
probablement a I'éclatement de ces follicules observés a partir de 10h ce qui est

en accord avec les données de la littérature.

Par ailleurs, I'intensité d’ovulation des femelles utilisées dans cette étude
est faible comparée aux femelles de méme origine ou a des races et des souches

sélectionnées étrangéres.

La fréquence d’ovulation était significativement plus élevée chez les
femelles réceptives comparées aux femelles non réceptives. Ces résultats

corroborant avec les données de la littérature.

L’observation des coupes histologiques a révélé une grande variabilité du
nombre des follicules primaires et secondaires en fonction de la réceptivité
sexuelle. Par contre, ni le nombre de follicules tertiaires, pré ovulatoires et
atrésiques ne varie en fonction de la réceptivité. Ces résultats originaux restent a

vérifier sur un effectif plus important.

Les lapines non réceptives, ayant subi une saillie assistée ont un diamétre
des follicules antraux plus élevé quand ils regoivent une injection de GnRH. Les
résultats obtenus concernant les diamétres des follicules antraux montrent que

le traitement avec la GnRH a amélioré le diamétre de ces derniers. Cependant, le
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diamétre des ovocytes et I'épaisseur de la zone pellucide n‘ont pas été
influencés par la réceptivité sexuelle ou le traitement hormonal. Par contre, le
nombre des corps de Call Exner était plus élevé chez les femelles traitées avec la
GnRH comparé a celui des femelles non traitées. Trés peu d’études se sont
attachées a décrire I'étude morphométrique des follicules pré ovulatoires au cours

de l'ovulation rendant l'interprétation des résultats difficiles.

Par ailleurs, le traitement a la GnRH a augmenté la concentration moyenne
de 17R-cestradiol plasmatique chez les femelles non réceptives durant toute la
période post coitale (0 a 14h). Cette augmentation pourrait étre du a l'effet de la
GnRH sur la sécrétion de FSH et donc a une croissance folliculaire plus élevée

dans la phase pré ovulatoire.
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Conclusion générale

L’exploitation du lapin de population locale algérienne peut constituer une
alternative pour promouvoir le développement de l'activité cunicole mais cela
nécessite au préalable une trés bonne connaissance de son systeme d’élevage et

de ses performances notamment celles liées a sa physiologie de reproduction.

Les travaux présentés dans ce document ont portés sur l'identification des
performances des élevages cunicoles traditionnels de la région de la Mitidja
(productivité et caractéristiques des élevages) dans un premier temps, et d’étudier
les changements anatomo-histologiques de I'appareil génital femelle au cours du
post partum, la croissance folliculaire au moment de la saillie et de I'ovulation et sa
variation en fonction de la réceptivité sexuelle. Enfin, une étude morphométrique
de I'appareil génital femelle (ovaires et cornes), une quantification de la population
folliculaire et les concentrations hormonaux (17p3-cestradiol et la progestérone) en

fonction de la réceptivité sexuelle et le mode d’induction de I'ovulation.

Les élevages cunicoles de la région de Mitidja sont caractérisés par une
trés grande hétérogénéité au point de vue performances. En effet, ces élevages
se caractérisent par un nombre de femelles reproductrices faible un nombre de
lapereaux supérieur a 20 par élevage. Une prédominance des vieux batiments et
des batiments en parpaing avec soit des cages en bois (Alger), ou un élevage au
sol bétonné ou en terre battue. Par ailleurs, le nombre de mise bas par an était de
5 dans la majorité des élevages et avec un nombre de lapereaux nés par portée
qui est assez variable d’un élevage a un autre. Les mises bas sont tres fréquentes
au printemps par rapport aux autres saisons alors que la mortalité est plus
importante en automne. Parmi les paramétres a étudier, la réceptivité n'a pu étre
évaluée en raison du manque d’'importance accordée a ce critéere de la part des

éleveurs.

Au niveau de notre premier élevage expérimental, nos résultats montrent
gqu'au moment de la mise bas, la majorité des lapines ont présenté un
comportement maternel normal tel que décrit dans la littérature (épilation,

creusement, excitation, refus d’alimentation). La parturition a duré entre 20 a 30
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minutes pour presque la totalité des femelles utilisées dans cette expérience. La
régénérescence de I'épithélium utérin s’observe dés 4h et s’achéve a 48h post
partum. L’'observation des ovaires a révélé la présence des follicules a différents
stade d’évolution. Cependant, les corps jaunes sont dominants dans les premiéeres
heures mais ils régressent dés 16h post partum. De 24 a 48 heures, les corps

jaunes deviennent rares et les follicules pré ovulatoires dominent.

Les lapines utilisées au cours de la deuxiéme expérience montraient un
taux de réceptivité de 56% inférieur a celui rapporté chez la méme population par
la littérature en relation probablement avec la taille de l'effectif. Les lapines
réceptives ont ovulé douze heures post coitum. En revanche, aucune ovulation
n‘est observée chez les lapines non-réceptives. Le pourcentage d’atrésie
folliculaire et des ovocytes dégénérés étaient plus élevés chez les femelles non

réceptives.

La réceptivité sexuelle des lapines est liée a la turgescence et a la
coloration de leur vulve. En effet, toutes les femelles avec une vulve rouge et
turgescente ont accepté I'accouplement dés la premiere présentation au méale. Le
nombre de follicules pré ovulatoires a varié en fonction des deux effets étudiés
(réceptivité et stade post coitum). Par ailleurs, I'intensité d’ovulation des femelles
utilisées dans cette étude est faible comparée aux femelles de méme origine ou a
des races et des souches sélectionnées étrangéres. La fréquence d’ovulation était
significativement plus élevée chez les femelles réceptives comparées aux
femelles non réceptives corroborant avec la littérature. Les résultats obtenus
concernant les diameétres des follicules antraux montrent que le traitement avec la
GnRH a amélioré le diamétre de ces derniers. Le nombre des corps de Call Exner
était plus élevé chez les femelles traitées avec la GnRH comparé aux autres
femelles mais le manque de données concernant cet aspect a rendu
l'interprétation des résultats difficile. Par ailleurs, le traitement a la GnRH a
augmenté la concentration moyenne de 17R-cestradiol plasmatique chez les
femelles non réceptives durant toute la période post coitale (0 a 14h). Cette
augmentation est liée a l'effet positif de la GnRH sur la sécrétion de FSH et par

conséquent la croissance folliculaire et la sécrétion des cestrogénes.
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Le taux élevé d’cestradiol enregistré chez les femelles des 3 lots étudiés,
atteste la présence de follicules pré ovulatoires au sein des ovaires, bien que la
présence des follicules atrésiques soit également importante chez les femelles
non réceptives. Cela explique que le taux d’atrésie élevé, observé dans les
ovaires des lapines non réceptives et qui n'ovulent pas, est certainement lié a la
non décharge du 1% pic de FSH et serait donc amélioré par la GnRH. L’atrésie
serait un élément de régulation tardif du nombre de follicules pré ovulatoires et
participe indirectement a la régulation du taux d’ovulation. Chez les femelles
réceptives, 'absence d’atrésie résulte d’un niveau circulant de FSH plus élevé
protégeant les follicules et accélérant leur croissance. Chez les femelles non
réceptives, |l reste a démontrer si les ovocytes favorisent une tres bonne viabilité

des blastocystes.
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Recommandations et perspectives

Ce travail constitue une étude préliminaire pour caractériser les
performances de reproduction de la lapine locale en fonction de la réceptivité. Afin
de réduire le taux de non réceptivité, dans les élevages de lapin, et de mieux
comprendre le phénoméne pour maitriser la reproduction chez la lapine, une série
de recherches sont a prévoir. Les conclusions auxquelles nous avons abouti, nous
amenent a l'identification de plusieurs axes de recherche. A ce propos, plusieurs

parametres importants seraient a développer :

» Chez la population locale, les problémes de reproduction peuvent étre

résolus en induisant I'ovulation par un traitement hormonal.

» L’amélioration de la réceptivité chez des femelles non réceptives peut étre

réalisée avec la PMSG 48h avant la présentation.

> Les observations d’'ovocytes dégénérés et de zone pellucide seraient plus
concluantes si les coupes sont réalisées a un niveau ultrastructural pour
mettre plus clairement en évidence la relation entre ces deux

composantes.

» Des études immunohistochimiques sur les corps de Call et Exner sont
recommandées, afin de mieux connaitre leur composition et leur relation
avec le liquide folliculaire. Ceci est lié au fait qu’ils soient plus nombreux au
niveau du liquide folliculaire des ovaires des femelles non réceptives. Ainsi

ces corps sont ils responsables de I'atrésie folliculaire ?

» |l serait intéressant de mettre en évidence les taux circulants de LH et FSH
chez les femelles qui acceptent et celles qui refusent I'accouplement
pendant la période des pics pré et post ovulatoires chez cette méme

population.
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L’application de biotechnologies (insémination artificielle et transfert
embryonnaire) pour la reproduction des femelles de la population locale.
Vérifier si la fertilité et la prolificité qui résultent de cette pratique sont

également améliorées.

Utiliser les méthodes d’étude a I'exemple de la ccelioscopie pour la mesure

du taux d’ovulation tout en gardant 'animal en vie.

Informer les éleveurs de l'importance de [utilisation des traitements
hormonaux, la GnRH en particulier, et les aviser des pertes économiques

suite a la non réceptivité.
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