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Résumé. 
L'utilisation d'un produit immunogène anti-androstènedione (Fecundin ®) permet d'augmenter 
le taux d'ovulation de 1,41 à 2,03 chez la brebis Texel. 
Pour mieux cerner les mécanismes d'action d'une telle immunisation, nous avons, par endoscopies, 
suivi, pendant la durée d'un cycle oestral, l'évolution des processus ovariens chez sept brebis ayant 
reçu aux préalable deux injections de Fecundin ® pour l'immunisation et deux injections d'Estru­
mate ® pour leur synchronisation. Ces brebis ont été comparées à des brebis n'ayant pas été immu­
nisées. 
Nous en tirons les conclusions suivantes; 

l'immunisation active contre l'androstènedione augmente le taux d'ovulation par : 

Abstract. 

- un recrutement intensifié des follicules suite à une élévation du taux de FSH, 
- l'installation durable et forte, sous l'effet d'une sécrétion intense d'oestradiol-17B, 

de la dominance des follicules sains, associée à des phénomènes de codominance 
locaux, 

- une sélection accrue au cours de la seconde vague de croissance, 
- une protection des follicules contre l'atrésie. 

The use of an irnrnunogenic product against androstenedione (Fecundin ®) can increase the 
ovulation rate from 1,41 to 2,03 in the Texel ewe. 
For a beter understanding about the mecanism of the action of such an immunisation, we have, by 
endoscopies, followed, during the time of an oestral cycle, the evolution of the ovarian processes 
in seven ewes which have received two injections of Fecundin ® for the immunisation and two in­
jections of Estrumate ® for the synchronisation. This ewes were compared to ewes not immunised. 
We draw the next conclusions; 

the active immunisation against androstènedione increase the ovulation rate by : 
- an intensified recruitment of the follicules, effect of arise of the FSH rate, 
- strong and of longduration installation, caused by an important secretion of oestra-

diol-17B, of the domination of healthy follicules, associated with local codorni­
nation phenomenon, 

- an increased selection during the second growth wave, 
- a protection of the follicules against atresia. 
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-1-

Pour comprendre les différents mécanismes de la. reproduction 

et, le cas échéant, les modifier, le mouton constitue un matériel 
expérimental intéressant : sa docilité, sa proxi:m.ité taxonomique 

aveè l'holl1Iù.e et son état sexuel annuel sont autant d'avantages 
dont peut profiter le chercheur . 

De gros progrès ont été accomplis depuis quelques décennies 

dans l'amélioration des productions animales , que ce soit en géné­
tique, en alimentation , en pathologie ou en reproduction. Dans ce 
dernier dom.aine, les traitements hormonaux, l'insémination artifi­
cielle ou la transplantation embryonnaire sont largement utilisés . 

Une des techniques qui présente aujourd'hui un intérêt évi­

dent es t l'immunisation de la brebis contre ses hormones. Cette 

technique qui a vu le jour à la fin des années septante a permis 

d'en savoir plus sur les mécanismes endocriniens régissant l'acti­

vité ovarienne . Toutefois, de nombreux contrôles restent obscurs. 

Afin d'éclaircir les phénomènes de recrutement -et de sélec­
tion qui ro.aîtrisent la croissance folliculaire terminale au sein 

de l ' ovaire , l'équipe de SC.ARAt1UZZI (1977), se basant sur des 

travaux de 11ARTENSZ et a.l. (1976) et de BAIRD et al. (1976) s'est 

attaché à l'étude de l'androstènedione. L' iiiliilunisation de brebis 

de race ri'elsh llountain contre cette hormone a permis à ces cher­
cheurs d • observer une augmentation notable du taux d • O'lru.la tion. 

Suite à ces résultats, une firme pharro.aceutique australienne 

GLAXO , a mis au point et coDercialisé un produit iDunogène , le 

.l'Et"ll}lPIN ®, que plusieurs laboratoires, en France principalement , 

utilisent actuellement afin d'en étudier les effets stimulants sur 

le taux d'ovulation chez différentes races coll1Iù.e l' Ile-de-.l'rance, 

la Prealpes du sizd ou la l'léri.l'los d'Arles. 



Nous avons entrepris les memes études sur la race de mouton 

la plus répandue en Belgique, la Texel, dans le but de cerner les 

évolutions hormonales, structurelles (au niveau de l'oYaire) et 

pondérales qu'entraîne l' iillili.müsation contre l ' androstènedione. 

La pt1ase de croissance folliculaire terminale a plus parti­

culièrement retenu notre 8.ttention. Sa dyna.mique a été sui vie par 

endoscopies et des prises de sang ont permis le dosage des diffé­
rentes hormones et la détermination du taux d'anticorps . 

Notre tra,ra.il se divise en divers chapîtres successifs. En 

premier lieu, il a été nécessaire de faire tme étude bibliographi­
que qui mentionne les nombreuses recherches antreprises sur diffé­

rents aspects de la reproduction de la brebis: généralités, méca­

nismes et contrôles de la croissance folliculaire, moyens artifi­

ciels de modification du taux d'ovulation et iID.Iù.unisations de la 
brebis contre ses l:wrmones , en particulier , l' androstènedione. 

La description du plan expérimental et des techniques utili­

sées est suivie de celle des résultats et de leur discussion . 

Les conclusions précèdent une liste succin.te des perspecti­
ves de recherches pour l'avenir . 
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A_Descrigtion générale de la reproduction de la brebis 

Le mouton domestique ( Ov.ies aries) est une espèce qui pré­

sente une suite de cycles oestraux lors d'une saison déterminée . On 
appelle ce type d'activité sexuelle : polyoestrus saisonnier . 

Les cycles sexuels de la brebis Texel débutent au moment de 

la photopériode décroissante (automne) . Il se succède alors de 7 à 

13 cycles ovulatoires , tous les 16 jours environ . L'arrêt des cycles 

est contrôlé par la photopériode croissante de fin décembre. La 

brebis Texel n'est donc capable de se reproduire que pendant 3 è. 4 

mois sur toute l'année . Tout autre état porte le nom. d'anoestrus . 

La brebis est pubère vers l'âge de 7 à 9 mois si elle est 

née suffisaDllû.ent tôt dans la saison et si son développement n'a pas 

été entravé . Sinon, la puberté est retardée d ' 1-m an . 

Après la puberté, l'apparition des cycles est sous contrôle 

de la mélatonine, dont la libération dépend de la photopériode et 

qui agit sur la sécrétion de GnRH (Gonadotropin Releasing Horm.on) 

pa r l' hypothalamus (BIJl1AN et 8.1 . , 1985, ci té par ROBINSON et al . , 

1985) . La GnRH augmente la fréquence de décha.rge des gonadotropines 

par l'hypophyse et ces dernières, par la voie sar:uJuine, agissent sur 

la libération des stéroïdes par l ' ovaire . On a pensé expliquer l'en­
trée en reproduction par une trop forte concentration en PRL (Pro­

l a ctine) (BISTER , 1980), m.ais cette solution semble abandonnée . 

Le premier cycle sexuel de chaque saison de reproduction est 

le plus somrent silencieux : il n'entraîne aucune ovulation. 

Après un accouplement fécond, la. brebis entre en état d' a­

noestrus de . gestation, état 1I1.aintenu par l'envoi, par l'embryon, 
d'un message chimique au rôle lutéolytique ou lutéotrophique . 
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Suite à la :mise-bas ou parturition, la brebis allaite ses 
agneaux jusqu'au 3evrage, ce qui m.aintient ou renforce l'état d'a­

noestrus. Le facteur primordial de maintien de cet état est la sti­

:mulation mécanique et nerveuse des m.aID.Illelles (Tétée) qui secrètent 
abondailllllent la PRL . 

Ces différents états d'anoestrus n'interrompent pas l ' acti­
vité ovarienne : elle est ralentie car l'ovaire secrète encore et 
peut porter de gros follicules (KAtn-lERL.ADE et al., 1952) pouvant 
ovuler . 

L'origine du ralentissement secrétoire -et mitotique de l'o­

vaire en anoestrus semble être la perte du ID.écanisme de feed-back 
positif entre l'oest.radiol et la LH (Luteinizing Hormon) (LEGAN et 
al., 1977). 

B. Le cycle □eBtral de la brebi~ 

1. Descri~tion globale 

Pour la brebis , on prend soit le jour de la manifes­
tation des chaleurs (oestrus), soit le jour de l'ovulation 
(24 a 48 heures après l'oestrus) colle jour "O" du cycle 
ovula taire . 

Le cycle peut être divisé en deux périodes : la phase 

lutéale ou progestagénique et la phase prèovulatoire ou oes­

trogénique . 

La preID.ière dure environ 12 à 13 jours. Suite à l'é­

jection de l ' oocyte par le follicule (J"O"), le corps jaune 

i:;rlande endocrine richement vascularisée s' édifie à partir 
des cellules lutéales (Granulosa) et paralutéales (Thèque 
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interne), sous l ' action de la LH, de la FSH (Follicle Sti­

m.ulating Hormon) et des oestrogènes (l1AC NATI'Y et THURLOOG, 

1974, cité par FOSSION, 1985). La PRL active la synthèse du 

cholestérol et la LH stimule sa conversion en progestérone 
par les cellules lutéales. Cette hormone agit par feed-back 

négatif sur l'axe hypothala.mo-hypophysaire pour bloquer 
toute nouvelle ovulation. 

Le début de Ill.a tura tian d' tme nouvelle vague de f olli­
cules à la fin du cyole entraîne tme sécrétion suffisante 
d'oestrogènes pour induire la libération de PGF21 par l'en-

domètre utérin (BERTRAND et CHARTRE, 1976}. Cette substance 
a un effet lytique sur le corps jaune qui perd ses capacités 

secrétrices et se transforme en corpus albicans, trace ponc­

tuelle blanchâtre à la surface de l'ovaire. Cette structure 

ne semble jouer aucun rôle physiologique. 

Au cours de la. seconde période, certains follicules 
qui ont franchi plusieurs ·stades de développement jusqu'au 
stade de follicule à cavité (antral) sont recrutés . Le choix 
de ces follicules se fait dans la zone de l'ovaire où la 

chute de progestérone est la plus rapide. De _ plus, la FSH 

agit sur le follicule en initiant la formation de récepteur 

à la LH (ZELZNIK et al. , 1974) 

Les follicules recrutés (nous verrons au chapitre 
suivant le contrôle du recrutement) grandiront de O, 3 è. plus 
de 5 Ill.Ill., avec accroissement important de la cavité antrale 
contenant le fluide folliculaire . Ce liquide renferme des 

cybernines ou gonadocrinines éill.8.nant des cellules de la gra­

nulo5a. Le rôle de ces su.b5tances est important : contrôle 
du développement folliculaire, de l'ovulation et de la luté­

inisa tian (FRANCHH10l-IT et al. , 1977; l10RDER et al. , 1977; 

SCHWARTZ et CHANNING, 19 77) . 
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Les follicules s1mthètisent progressivement de plus 

en plus d' oestrogènes (HAY et tlOOR, 1975; l100R et al. , 1975; 

cités par 11URDOCH et DUNN, 1982), ce qui, chute de progesté­

ronémie à J"O" aidant, permet une stimulation suffisante du 

centre cyclique hypothalamique. La. GnRH libérée stimule à 

son tour la fréquence de libération de la. LH. 

Au cours de cette croissance folliculaire terminale, 

une hiérarchie s'opère au sein de l'ovaire entre les diffé­

rents follicules, permettant à certains de grossir plus 

rapidement et de mieux résister à la dégénérescence (.A.tré­

sie) qui peut survenir à tout moment. L'oestradiol favorise 

la formation de l'antrum et limite l'atrésie. 

Les plus gros follicules (de plus de 6 mm.) sont dit 

"sélectionnés" ou préovulatoires . 

L'ovulation commence avec le feed-back positif du pic 

d'oestradiol qui provoque l'apparition des pics de LH et de 

FSH. Le pic de LH stoppe les mitoses. Les cellules de la 

thèque interne secrètent ensuite une enzyme protéolytique, 

la collagénase, qui attaque progressivement la paroi. La 

vascularisation se modifie et les membranes thécales et gra­

nulosales du follicule s'affinent en surface· de l'ovaire en 

un point appelé stiqM ou apex. Finalement, le stigm.a se 

rompt, laissant éctiapper le fluide folliculaire qui entraîne 

avec lui l'ovocyte . Les Iil.Uscles lisses de la thèque externe 

interviennent dans cette expulsion, sous contrôle du système 

nerveux adrénergique et cholinergique de type muscarinique 

(BISTER, 1982) . Après la libération, la cavité s'emplit d'un 

caillot sanguin. 

L'ovocyte est recueilli par le pavillon de l'oviducte 

et se déplace vers l'ampoule (au premier tiers de l'oYiduc­

te) où il sera éventuellement fécondé . Si c'est le cas, le 

zygote nèoformè par fusion des noyaux de l'ovule et du sper-
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m.atozoïde descend dans l ' utérus, se développe et finit par 
s'y implanter . 

2. Les hormones contrôlant le cycle 

a . Hormone (~)_hypothale.miffi,!e (~). 

N011 ET STRUCTURE DE L' HORUONE : L'hypothalam.us secrète la 
gonadostimuline ou GnRH (Gonadotropin Releasing Hormon) . A 
l'heure actuelle, il existe de nombreuses discussions quant 
à sa nature : est-ce une hormone unique contrôlant à la fois 
les décharges de LH et de FSH, ou sont-ce deux entités qui 
ont chacune leur cible hypophysaire? De ce fait, d'autres 

noms sont donnés à cette hormone : LRF (Luteirüzing horiuon 

Releasing Factor), FSH. RF (FSH Releasing Factor) ou GnRF 

(Gonadotropin Releasing Factor). Ce facteur est de nature 
protéique . 

LIEUX DE SECRETION: Le noyau arqué de la région ventromédi­
ane est un centre qui libère l'hormone sous forme de pulses 
dont la variation de fréquence peut perturber le déroulement 
du cycle, allant mêiue jusqu'à son arrêt (BISTER, 1982) . 

Cette région est sensible à l'inhibition des oestrogènes et 
des progestagènes, si ceux-ci agissent en grande concentra­

tion. 
Un second centre , situé dans l'aire préoptique e3t une autre 
zone de libération de la GnRH et il répond au feed-back (ré­
tro-contrôle) positif des oestrogènes . Par contre, il est 
inhibé par la progestérone. 

ROLE DE L'HOR:t10NE : La GnRH a un rôle activateur sur la sé­

crétion des hormones hypophysaire3. 

EVOLUTION AU COURS DU CYCLE : La concentration sanguine de 
la GnRH est constante pendant la majeure partie du cycle . Il 
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s'agit du taux basal . Suite au pic des oestrogènes et précé­
dant ceux de la LH et de 1la FSH, le taux de GnRH ;:;anguin 
subit une élévation progressive suivie d'une chute lente . 
C'est le pic préovulatoire de GnRH. 

b. HorIDOJtts Hy:rwRhysaires 

FSH N0!1 ET STRUCTURE : La FSH, (Follicle Stimula ting Hormon) est 
une hormone glycoprotéique de poids moléculaire de 32.000 

daltons. Elle doit son nom à un de ses rôles : la stiIDula­
tion de la croissance folliculaire. 

LIEU ET HODE DE SECRETION: La région de l'hypophyse qui 
libère la FSH est l'adénohypophyse . Elle secrète de façon 

continue . 

EVOLUTION AU COURS DU CYCLE : Le profil de sécrétion de la 

FSH au cours du cycle est rythlil.ique, sous forme d'une évolu­
tion sinusoïdale m.ise en évidence par BISTER (1980) et l1IL­
LER et al. (1981). On peut diviser le cycle en trois v-e.gues 
d'intensités identiques, de 5 à 6 jours chacune. 
Une iIDportante sécrétion de FSH, dont le taux atteint troi::s 
fois le taux basal, se produit avant l' oestrus; Elle est su­
ivie 36 heures plus tard p8.r une nouvelle élévation, moins 
m.arquée, s'étalant sur 24 à 36 heures (BISTER et PAQUAY, 
1983; BAIRD et al . . 1981; llILLER et al ., 1982; chez le lapin 
: !1ILLS et al . , 1981) . Le 1prem.ier pic représente la réponse 

' hypophysaire au feed-back positif des oestrogènes et au pic 
de GnRH. Le second , déct.1.8.rge post-ovulatoire mise en éviden­
ce par HO.AK et SHWAR'I2 (1980) sur le haIDster, serait un ac­
croissement de la sécrétion tonique de FSH, en réponse à une 

levée d' ir1hibi tion du follicule pré ovula taire, suivi d' 1-m 

déclin graduel dù à un rétro-contrôle négatif de la proges­

térone en concentration de plus en plus élevée . 
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ROLE DE LA FSH: L'action de la FSH se fait sentir au niveau 

de l'ovaire, et plus précisément sur le follicule pré-antral 
initiant chez celui-ci la formation de récepteurs è. la LH 

{ZELZNIK et al. , 1974). En outre, ,je plus en plus d' éviden­
ces montrent tme correla tion entre la sécrétion de FSH et 
les vagues successives de maturation folliculaire (CAHILL, 
1979). Il est également intéressant de noter les correla­
tions encore inexpliquées qui ont été mesurées entre le. dé­
charge post-ovula.toire (,J"2") et le nombre de follicules ar­
rivant à maturation au jour "17" du cycle (BIS'I'ER, 1982, ré­

férence n°2). La FSH exerce son action stimulante è. tous les 
niveaux du développement des follicules. Elle induit la 
croissance des follicules primordiaux, elle provoque la for­
mation de l'antrum et inhibe l'atrésie des follicules à. an­
trum. (BIS'I'ER, 19B2, référence 5) . De plus, elle stimule la 
production d' oestradiol en stimulant l' aroma. tisa tion des 
androgènes (BIS'I'ER, 1982, référence 28) et la maturation 

ovocytaire (BIS'I'ER, 1982, référence 29) . 

NOl1 ET STRUCTURE DE L' HORUONE : La LH ( luteinizing hormon), 
encore appelée luttfotropi11e, est une glycoprotéine de poids 
moléculaire de 30 .000 daltons . Tout coiùDle la FSH, la mani­
festation biologique de cette hormone dépend grandement de 
la teneur en acide sïalique. 

LIEU ET l10DE DE SECRETION : L'hypophyse secrète la LH au 
niveau de l'adénohypophyse qui la libère dans les capillai­

res de l'éminence médiane. La libération se fait sous forme 

de pulse3 de courte durée dont l'intensité peut atteindre 

10 fois le taux de base. La fréquence de décharge est d'en­
viron deux heures (BIS'I'ER, 1980) . 

EVOLUTION AU COURS DU CYCLE : Les pulses de LH entretiennent 
un taux basal sanguin tout 8.u long du cycle . Les modif ice.-
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tions de frèquence sont reprèsentatives du jour du cycle 
observé . Tous les 16 à 17 jours , en période de reproduction , 
on observe un pic préovulatoire de la LH constitué, croit­

on , par la solJUû.ation des pulses se produisant à intervalles 

de plus en plus réduit:::s. Cette décharge est éphémère (8 à 20 

heures) et suit le pic de GnRH. Son intensité atteint 100 

fois le taux basal . 

ROLE DE L'HORHONE : Le rôle de la LH est de promouvoir la 
maturation folliculaire, l'expulsion de l'ovocyte et la for­
mation du corps jam1e fonctionnel (11A.C NA'I"Fl et al. , 1981) 

Àu niveau de la croissance folliculaire, la LH entraîne un 

blocage de l' activité mitotique et lme inlübi tian de la pro­

duction d'oestradiol , deux causes de l'atrésie et de la for­

mation du corps jam1e (BI STER, 1982, références 28, 5, 37). 

RAPPORT SECRETION-ACTIVITE : La sécrétion de la LH est sous 
contrôle stéroidien. L'oestradiol et la progestérone serai­
ent, semble-t-il, les deux stéroides les plus importants, 
mais de récentes évidences tendent à démontrer une action 
non négligeable de l'androstènedionè . En effet, TERRA.NOVA et 

al. ( 1981) ont cons ta té que l' injection d' antisérUill. LH à un 
cobaye en cycle diminue le taux d'androgènes circulants, et 
réduit l'atrésie en fin de cycle (nombre ,j'ovula.tions augmen­

té de 2 à 6) . De même , SCAR.hlfUZZ:f'" et BAIRD ( 1977) ont noté, 

sui te à 1me expérience d' illunisation contre l' androstène-. 
· di one, une hausse si,;rnif ica.tive du taux de LH, avec e.ugmen­

tation du nombre d'ovulation. 

N011 ET STRUCTURE DE L' HOR!10NE : La. prolactine est une autre 

hormone hypophysaire à structure protéique . C'est une chaîne 

polypeptidique müque avec trois ponts dL:mlfures . Le poids 

moléculaire est de 23 . 300 daltons . Son nom provient de son 

action favorable à la sécrétion du lait maternel. 

LIEU ET HODE DE SECRETION Colle les deux autres hormones 
hypophysaires ,. la PRL est élaborée dans l' adénohypophyse. 
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Son mode de sécrétion dépend des condition3 de luminosité 

(THI!10NNIER et al., 1978; cité par COLLIGNON, 1984). Le con­

trôle de la libération de PRL est réalisé par l' hypotha.lamus 

vraiselïl.blablement à l'intervention de deux facteurs stimula­

teurs et de deux facteurs inhibiteurs . De plus, la PRL peut 

exercer un rétro-contrôle sur l'hypothalamus. 

EVOLUTION AU COURS DU CYCLE : L'évolution pla::smatique de la 

PRL est parallèle à celle de la LH : taux basal et pic pré­
ovula taire . 

ROLE DE L'HORUONE : LEG.AN et KARSH (1979) tiennent cette 

hormone pour responsable de l'établissement et de l'arrêt du 

cycle , puisque l'évolution annuelle des taux plasmatiques 

est selïl.blable à celle de la longueur du jour : 200 à 300 ng/ 
ml en juillet , 20 ngiml en décelïl.bre . Bien que la PRL soit 
lutéotroplüque ou anovulatoire (par inhibition du pic de LH) 

selon sa concentration (t!ARTIN, 1984), ses rôles possibles 

lors des phénomènes morphologiques de. la croissance f ollicu­

laire sont encore inconnus. 

c . Hormones ovariennes 

OESTROGEBES 

NOUS ET STRUCTURES DES HOR110NES : Diver;:":j oestrogènes ::sont 

connus . Les principaux sont : L'oestrone, premier stéroïde 

hormonal isolé. Il a un rôle peu connu et apparem.Iü.ent peu 
important. L 'oestriol, qui aurait lme 

ori,Jine plus placentaire qu' ovarier.ine . 

L ' oe.stradiol-11-fl, appelée é­

galement follic-uli1'1e. On a longtemps cru que c'était la vé­
ritable hormone fol_l_iculaire. BAIRD et al., ont montré que 

l'androstènedione était en fait secrétée plus abondalû.I!lent 

par le follicule ~Je l'oestradiol. 
Les oestrogènes sont tous des stéroïdes aromatisés (cycle A 
benzénique) . 
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LIEU ET 110DE DE SECRETIOÜ : La synthèse des oestrogènes est 
assurée par les cellules de la gre.nulosa, à partir des an­

drogènes, par cyclilsation du noyau A en phénol. La thèque 

interne a une faible, cape.ci té d' a rom.a tisa tian. De ce fait , 

la :majeure partie dea stéroïdes qu'elle secrète sont des 
androgènes qui peuv·ent être repris par les cellules de la 
granulosa . Le placenta et le cortex surrénallien sont égale­
ment aptes à réaliset cette synthèse oestrogénique . 
Les oestrogènes sonv déversés dans le sang où ils voyagent 
sous trois formes : · libres, liés à une protéine vectrice non 
spécifique (SA) ou spécifique (protéine porteuse des stéroï­

des hydroxylés : oe.3itrogènes et androgènes) ou conjugués . 
Les oestrogènes ne sont actifs que sous forme libre . Leur 
demi-vie plasma. tique est d' environ 20 minutes, ce qui permet 
une action rapide . 

EVOLUTION AU COURS DU CYCLE : Les variations du taux plasma­

tique des oestrogènes ont été décrites par LEGAN et KARSH 
{1979) et fü\.UGER et al . (1977). Lors d'un cycle oes tral , 
trois vagues sont ob3ervée3 è. J"4" , J"8 à 11" et J"-3 à O" . 

Ces vagues varient entre 1 et 10 pg/ml. L' oestra.diol-17-13 
présente, en période, préovula.toire, un pic qui peut atteind­
re 25 pg/m.l . Ce pic débute à J"15" et précède les autres 
pics hormonaux préovulatoires . 

ROLE DE L'HOR110NE : L'E17n est responsable du comportement 

d' oestrus qui débute . quelques heures a va.nt le pic de LH et 
qui dure de 24 à 48. heures, selon la race et l'individu. En 

outre, l'E17I3 renforce le feed-back négatif de la progesté-

rone en période lutéale et agit par feed-back positif en pé­

riode de pro-oestrus . L'E17n est nécessaire au déclenchement 

de l'ovulation. 

PROGESTAGENES 

N011 ET STRUCTURE DE ll. 'HORt!ONE La progestérone est la prin-
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cipale hormone prosgestagénique . C'est également un stéroïde 

donc tme substance lipidique de faible poids :moléculaire. 

LIEU ET HODE DE SECRETION: La progestérone est secrétée au 

niveau de l'ovaire par les cellules thécales (thèque inter­

ne) et granulosales des follicules et par le corps jaune. 

Le placenta assure la sécrétion de progestérone pendant la 

gestation. La demi-vie plasmatique de la progestérone est de 
30 minutes. La sécrétion de progestérone est stimulée par 

les hormones à activité lutéinisante et spécifiquement par 
la LH . 

EVOLUTION AU COURS DU CYCLE : Les follicules entretiennent 

un faible taux basal en période préovulatoire, qui oscille 
entre 0, 2 et 0, 4 ng/ml. Le corps jam1e assure la sécrétion 

élevée de l'hormone en période lutéale maintenant le taux de 
progestérone è. m1e valeur de 1, 5 à 5 ng/ml selon les au­

teurs . En fin de di-oestrus, la lutéolyse provoque la chute 
de progestéronémie. Le cycle est divisé en deux périodes 

dont la plus longue est à dominance progestéronémique (phase 

lutéale de 12 à 13 jours), et la plus courte è. dominance 

oestrogénique (p:h.ase préovulatoire de 3 à 4 jours) . 

ROLE DE L' HOR110NE : La progestérone, IDalgré sa courte demi­
vie , peut amener une réponse biologique grâce à sa produc­
tion importante et continue en pl1.a.se lutée.le . C.AHILL et al. , 

(1980) ont <iécrit le taux de progestérone circulant coiû.file le 
reflet direct du taux d'ovulation . 

.ABDROGEHES 

NOUS ET STRUCTURES DES HORHONES : Les androgènes doivent 

leur nom à la découverte de leur action. Ce sont les hormo­

nes qui permettent le développement de type mâle. La testo­

stérone est la première hormone mâle découverte. Depuis, de 

nombreux autres stéroïdes androgéniques ont été isolés . Chez 

la brebis, les deux hormones principales sont la testostero-
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.ne et l' '-·wdn;sté.1'1edio11e (voir fig . -15 ) . Ces deux stéroïdes 

ne diffèrent qu'a.u niveau de la fonction sur le carbone 17 

du cycle D. La testostérone y est hydroxylée, alors qu'une 

cétone à cet endroit détermine l'androstènedione . Les noms 

scientifiques exacts de ces hormones sont respectivement 

- 17D-HYDROXY-ANDROST-4-ENE-3-0NE et, 

64 .ANDROST-ENE-3, 17-DI-ONE. (Tableau 2 ) 

LIEU ET l10DE DE SECRETION : Ces deux hormones sont secrétées 

par les ovaires et le cortex surrénallien de la brebis 

(BAIRD et a.l., 1973; cités par !1ARTENSZ et al., 1976). La 

sécrétion o·varienne est liée, pendant le cycle oestral, à 

celle de l' E17H (BAIRD et al . , 1976) . La synthèse des andro­

gènes est a.ssurée par les cellules de la thèque interne des 

follicules de taille supérieure à 4 .. 5 Illifl. (1100R, 1973; BAIPD 

et a.l. , 1974; .AimSTRONG et al. , 1981) à partir de la proges­

térone. La granulosa possède un système enzymatique capable 

d'aromatiser le cycle A pour former l'E1n (BAIRD et SCARA-

11UZZI, 1974; RICHARDS, 1980; HSUEH et al . , 1984; cité par 

11ELNER et al. , 1986). Ces aroma tas es sont acti --;,re3 sui te a la 

stimulation de la LH et de la FSH (LETJNG et AR!1STRONG, 

1980) . Une grande quantité d'androgènes provient de l'acti­

vité des follicules non-ovulatoires (WEBB et ENGLAND, 1982; 

ENGLAND et al. , 1981) 

LA SECRETION OVARIEfülE DE L' .ANDROSTEl·lEDIONE : Trois compar­

timents peuvent produire l'an.drostènedione au niveau de 

l'ovaire : le follicule , le corps jaune et le stroma (BAIRD 

et al. , 1974) . En effet, la faible quanti té d' androstène­

dione secrétée par l'ovaire contralatéral è. celui qui con­

tient les gros follicules ou les corps jaunes provient du 

stroma et/ou des follicules atrétiques . l1ais en période 

d'anoestrus, seuls les follicules de taille supérieure à 4Illill. 

secrètent cet androgène (11.AC KENZIE et al . , 1937; THI110NNIER 

et 11.AULEON, 1969; ci tés par tlARTENSZ et al. , 1976) . L' andro­

stènedione non reprise par les cellules de la. granulosa. peut 
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sul:iir la conversion extrngle.ndulaire en oestrone (BAIRD et 

al. , 1968; ci té par 11ARTENSZ et al. , 1976) 

EVOLUTION AU COURS DU CYCLE : Les concentrations sar.i.guines 

des androgènes sont identiques en anoestrus et en phase lu­

téale du cycle. En début de pro-oestrus, la concentration 

des androgènes croît puis se IDB.intient jusqu'au pic d'oes­

trogènes. En fin de pic préovulatoire des gonadotropines, il 

y ·a inhibition de la production des androgènes (ENGLAND et 

a.l., 1981; 11AC NA'ITY et al., 1981; cités par WEBB et GATJLD, 

1984). 

ROLE DES ANDROGENES : Chez la fe:r.o.elle, les androgènes inhi­

bent l'action des oestrogènes, et à fortes doses, ils arrê­

tent la croissance folliculaire. De là, SCARAHUZZI et 

l1ARTENSZ ( 197 5 ; HARTENSZ et a 1. , 19 7 6 ; SCARAl1UZZ I et a 1. , 

1977) suggèrent que les androgènes ont un rôle modulateur 

possible du feed-ba ck des oestrogènes. 

DECOUVERTE DE LA PRODUCTION D'ANDROGENES PAR L'OVAIRE 
La découverte de la production d'androgènes par l' oYa.ire a 

été très surprenante (PARKER, 1950) . Le concept d'ô.nd.rogènes 

ovariens est apparu dans les années '30, suite à des études 

de l'effet à long terme de l'hormone choriogonadotropique 

(HCG) qui provoquait une hypertrophie f rn.ppànte de la thèque 

interne (ERICKSON et al., 1985) . La première découverte, ef­

fectuée en 1934 par PAPANICOLAOU et FALK, résultait de l'ob­

servation de la même hypertrophie anormale liée à la IDB.scu­

linisation de la femelle (ERICKSON et al . , 1985) . Il fallut 
attendre 1937 et les expériences microclürurgicales ,je HILL 

pour a.voir les premières preuves de la sécrétion d'hormones 

androgéniques par l'ovaire . HILL greffa des ovaires sur les 

oreilles de souris mâles castrées , provoquant le retour à 

l'état différencié normal de la vésicule sémü13.le et de la 

prostate a troplüées . DEANESLY (cité par ERICKSON et al. , 

1985) confir:ro.a cette découverte et IiJ.ontra que cet effet se 

produisait mê:r.o.e en absence de glande surrénale. Vingt ans 
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plus tard, FALK et al. (1962), ont localisé la. production 

d'androgènes aux seules cellules de la thèque interne et du 

tissu interstitiel secondaire . Les preuves fin.ales ont été 

données par RYAN et PETR◊ (19 ) et RICE et SAY.A.RD (19 ) : 

par méthodes biochimiques , ils ont montré l'existence d'une 

synthèse de 110Vi'i. des androgènes par ces cellules . 

IlffiIBIHE 

N0!1 ET STRUCTURE DE L'HORtrONE : L'inhibine est une substance 
protidique qui doit son nom è. son action principale d'inhi­

bition de la croüss8.nce folliculaire . YIHG et al. (1985) 

ont déterminé sa structure : c'est tme hormone constituée de 

deux sous-uni tés "alpba" et "bèta". La première a un poids 

moléculaire de 18.000 daltons et la seconde , présente sous 

deux formes possibles A et B, a un poids moléculaire 1je 

14. 000 daltons. 

LIEU ET l10DE DE SECRETION : L' inhibine est produite è. la. 
fois pa.r les testicules (SE'I':HELL et al. , 1972) et par les 

ovaires (BLANC, 1980) où elle porte le nom d' :i.t1..llih.i1'-1·-like. 

Au niveau ovarien, elle est secrétée dans le liquide folli­

culaire de la plupart des espèces étudiées . Les cellules de 
la granulosa seraient responsables de cette élaboration 

(ERICKSON et HSUEH, 1978) 

CIBLE D'ACTION : L'in.hibine agit à trois niveaux . Dans les 
gonades , les ,;;rros follicules ~ry-n.U-1étisent moir1s d' inhibine 
que les petits et il seiiJble que le pic post-ovulatoire de 

FSH soit favorisé par la diminution 1:ie la sécrétion d' inhi­

bine ( SCHWARTZ et CHANUING _. 1977; BL.ANC, 1980). Hais tous 

les auteurs n'observent pas cette relation inverse (l1ILLER 

et 8.1., 1979). L' inhibine agirait aussi au niveau hypophy­

saire (FRANCHil10NT et al. , 1980) et a.u niveau hypothalamique 

(DE PAOLO et al ... 1976), maüi l'action de l'inhibine sur 

cette dernière cible est encore sujette à controverse (DE­
HOULIN et al. , 1980) . 
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Tableau des hmH sanguins des hormones 

HORMONE THUH BflSRL PIC PREOUULRTOIRE REFERENCES 

LH 
Luteinizing 1 à 5 50 à 200 BISTER, 1980 
Hormon ng/ml ng/ml PELLETIER, 1968 

FSH 
Follicle 4 à 17 30 à 200 BISTER, 1980 
Stimulating 5 à 6 10 à 15 BINDON et aL , 1976 
Hormon ng/m.l ng/m.l et C.AHILL, 1979 

PRl 200 à 300 ng/m.l en Juillet 
Prolactine jusqu'à 20 ng/m.l en Décembre 

OESTRRDIDL 100 à 200 700 à. 800 
Principal pg/m.l pg/m.l 
Oestrogène fluide antral 10 à 1000 ng/ml selon la taille 

PRDliESTERDNE O, 4 à o, 5 3 

2000 
ng/ml 

BISTER , 1980 
Principal 100 HA.C NATI'î et al . , 1981 
Progestagène ng/ml 

Remarque Les taux renseignés sont très variables selon les 
auteurs . Cela est dû à la grande variabilité entre les 
races et entre les individus. 
De plus, cela dépend de la pureté des standards hormo­
naux utilisés dans les dosages. 



ROLE DE L' INHIBINE : L' inlübine contrôle la sécrétion de . FSH 

au ni veau de l' adénohypophyse, de façon spécifique, en la 

limitant (BLANC, 1980). Par cette diminution de la sécrétion 

de FSH, l'inhibine réduit l'aro~~tisation et, dès lors , fa­

vorise l'involution des follicules . Les travaux de YING et 

al. (1986) ont également montré que l'inhibine réduit direc­
tement l'aromatisation induite au niveau des cellules de la 
granulosa de rat. 

d. Hormones utérines 

N011 ET STRUCTURE DE L'HORl10NE : La PGFza est une prostaglan­

dine , donc tme hormone dérivée de l'acide arn.clüdonique . 

LIEU DE SECRETION: L'utérus est une gla.:nd.e endocrine impor­
tante dans le contrôle du cycle oestral . Il sécrète au ni-

veau de l'endomètre la PGFza qui , pàr voie sanguine, agit 

sur les follicules. Cette ::iynthèse e3t favorisée par l'ocy­
tocine . 

ROLE DE LA PGF 2a : La PGF za est tme hormone lutéolytique . 

Chez la brebis, de m.êm.e que chez le rat, le cobaye et le 
hamster, et.taque corne utérine contrôle la lutéolyse de l'o-

vaire ipsilatéral (situé du même côté) . La PGF 2a dissocie 

les complexes hormones lutéinisante3-récepteurs m.em.branaires 

(LH principalement) et amène de cette façon la destruction 

du corps jaune . La lutéolyse est renfo r cée par tm effet de 

constriction vasculaire , dü è. la PGFza, ce qui produit une 

diminution de l'irriguation du corps jaune. 
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,... L . . 11 · 1 . L. a cro15BBnce to 1Gu aire 

1 . Brève description des éta:Qes de la dypamimrn folliculaire 

De sa f orm.a tion è. l' ovulation ou à sa. disparition par 8. tré­

sie, tout follicule subit dans le m.êm.e ordre les étapes de croissan­

ce. L'ensemble de ces étapes constitue la dynalllique follicule.ire, 

Dès avant la naissance, les cellules ovariennes se différen­

cient en cellules reproductrices . en cellules protectrices des pre­

mières et en cellules de soutien (stroDIB.) . Cette phase de .11J:ult1j:,li­

c.s ti011 constitue tm stock de follicules prim.ordiaux . Ensui te débute 

la croissance folliculaire prim.aire ou follic-ulu-qe.1"ï:èse qui am.ène 

cert8.ins de ces follicules è. leur différenciation complète. Enfin. 

après tme attente plus ou moins longue , le follicule peut être re­
c-z-u.ttf pour enta.Iller sa lffi..9..tu.ndion. Pendant cette croissance terminale 

le follicule subira le jeu de la stflectioTi: qui lui présente deux 

destinées : la dégénérescence ( s.· h·tfs-ie) ou la dolllina.nce lui perlllet­

tant d' ovuler . 

2. 18. :Rhase de HULTIPLICATION 

Au cours de la vie foetale. tm stock de follicules prilllor­

diaux se constitue à partir de l'épithélium. germinatif de la zone 

corticale . Les follicules sont des structures sphériques de quelques 

cellules de surface entourées par la me:m:t,rane basale et contenant en 

leur centre tm ovocyte de Ier ordre, dérivé par •1ivision réduction­

nelle méiotique de l'ovogonie . Cet ovocyte reste au stade diplotène 

jusqu'è. la puberté. Pendant cette phase, les com.posants cytoplasm.i­

ques de l'ovocyte sont concentrés autour du noyau (GTJRAYA , 1964; 

ZhlIBOWI, 1974) . Toutefois , l'ovocyte est déj::1. capable de synthèses 

protéiques (OAKBEPG, 1968; BAKER et al., 1969; RVERSI et SILBERSTRI­

NI, 1969). Le follicule primordial peut parfois contenir plus d' lm 

ovocyte (BRAUBELL , 1956) . 
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\ 
~ BASEMENT LA.Ill 
~-------OICTYATE OOC 
--------GRANULOSA CE 

Photomicrographs showing the architecture and classification of ovarien follicles during their growth and development. At the secondary stage, the follicle becomes surrounded 
the prospective TI cella. At the early tertiary stage some precursor theca cella transform into large polygonal cells and express their differentiated state as TI celle. In the Graafian folli 
the number of differentiated TI cella increases as a result of mitosis in a stem cell population. 
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La population folliculaire, quoique très hétérogène, peut 

être classée selon la forme et le nombre de cellules (UANDL et ZUC­
KERHAN, 1950; PETERS et LEVY , 1964) . 

En fin de vie foetale , le nombre de follicules priili.ordiaux 

est maxim.Ulll.. Il dépend de la quanti té des cellules ,;rerminales a.11'8.nt 

subi la mé-iose, plus auctm. ovocyte n'étant f orlû.é après la naissance 

(11AULEON et UARIANNA, 1977) . De plu3 , la dégénére3cence des ovocyte::1 

com.m.ence dès l' appa.ri tion des premiers follicules prim.or,jiaux (11AU­

LEON et 11ARIANNA, 1977) . On estime de 12 à 36. 000 le nombre m.axim.um 

de follicules primordiaux à la naissance (CAHILL et al. , 1979; UAC 

NA'I'I'Y et al ., 1982) . Ensuite , il diminue rapidement . 

a . Initiation de la croissance folliculaire 

Il est difficile de déterminer le moment exact de 

l ' entrée en croissance du follicule . Selon CAHILL (1979), 

les critères les plus employés sont :morphologiques : forme , 

nombre ou arrn.ngement des cellule::; _ Hais le critère le plus 

objectif reste l'évolut ion fonctionnelle (divi3ion3 ID.itoti­

ques) . 

11.AULEON ( 1978) note que l' entrée en croisse.nce des 

follicules e::;t po::,sible dès la fin de la phase de dégénéres­

cence des ovocyte3 . De fait, les fem.elles à longue période 

de gestation mettent au m.onde des jeunes à grands follicule s 

préa.ntrn.ux (LAND , 1970; KENNEDY et al., 1974) . 

F ADDY et al. ( 1976), sur base de travaux d' induction 

de l'ovulation è. la PHSG (Pregnant l"t9.re Senllil Gonadotropin ) 

ou à la HCG (Hormone C:trnriogonadotrope) en période prépu.ber­

taire , sug,;rèrent que l'initiation de la croissance follicu­

laire permet la consti tut.ion d' tm s t ock de follicules pri­

!ilaires de 10 à 20 cellule;:; cuboïdales . l1ais ce stock n'es t 

pas définitif ; les folli cules primordiaux entrent continu­

ellem.ent en croissance pendant toute le. vie, jusqu'à épuise­

ment de la ré serve . 

HARI.ANNA ( 1978 .. sur l a ratte ) et CAHILL et 11.AULEON 

(1980 , sur la brebis ) .. di s tinguent l es follicules primordi-



Criteria used to determine the onset of initiation of follicular gro~ith 

CRITERIA 

Foll icl e size - 100 u diam . 

Follicula r cells 

(a) arra ng ement - 2 layers of cells 

- 1 layer - cuboid cells 

(b) number - 20 cell s 

- 14 cells 

- 10 cell s 

(c) shape - cuboid cell s 

Division of follicular cells 
(a) mitosis observed 
{b) incorporation of labelled thymidine 

Oocyte characteristics 
- distribution of organelles in cytoplasrn 

- RNA synthesis 

Species 

Human 

Rat 

Mause 

Mouse 

Human 

Meuse 

Human 

Human 

Human 

Rat 

Rat 

Mause 

R E P 0 R T 

Strassman (1923 cited by 
Block, 1951) 

Mandl & Zuc kerman (1950) 

Pedersen & Peters (1968) 

Peters (1973) 

Lintern-Moore, Peters, Moor 

& Fa ber ( 1974) 
' Lintern-Moore & Moore (1979) 

Schroeder (1930 cited by 
Block, 1951) 
Block (1951) 

Hisaw (1947) 
Mariana· (1979) 

Guraya (1964, 1965) 

Zarnboni (1974) 

Lintern-Moore & Moore (1979) 

FirJ-l'!F:E 2'.:i : c::-1 ~-i?.r::i;:: co:œm1...u1e:ae11t em.plü}'é::: 
·pi:11Jr :a d.é~ . .=: ï:air1a.tii:1ll d1.1 ill0Iii8llï:. G.e. 

l' :!::.:~.~-:r.t:. ·::~: -~8 ~-~- ::.: ·::~;:;~:?..r.:.c:e : ~:,l 7 i 1-·'!~ 1 --..ir,=a 
., - - ,-1 · . 
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aux don:t. .. >t.llts ( de 25 è. 40 . 000 selon l' espèce et en relation 

négative avec la prolificité). de petite taille et n ' évolu­

ant pas. et le:=s follicules primordie.ux t r8JJ.Sitoires (de 5 è. 

15 . 000). plus gros et apte::i è. coiillüencer la f olliculogenè::ie . 

La réserve de follicules transitoires suH i t cependant à. 

toute la vie sexuelle de la. brebis. Il est im.probable, en 
conditions normales. que les follicules dorill.8.nts entrent en 

phase de croissance . 

b. Contrôle de l ' initiation de la croissance 

CA.HILL (1979) cite de nombreuses expériences montrant 

une indépendance relative des follicules primordiaux vis-B.­

vis des gonadotrop i nes . Toutefois. il tente d'expliquer le 
contrôle de l'entrée en croissance pa.r l'effet indirect des 

i;ronadotropine3 sur la sti:rw.üation de la production du fluide 

folliculaire des gros follicules. fluide qui permettrait 

l'entrée en croü,sance des a.utres follicules . Il évoque aus­

si le Iil.&.nque de conr.i.ais3ance sur le temps de répon3e aux go­

r.i.adotropines . Quant à INGRA.tl (1953) et JONES et KROHN (1961) 

ils suggèrent que les gonadotropines réduisent le taux d 'i ­

nitiation de la croissance. 

PETERS (1973) cherche la raison du taux élevé de l'i­
nitiation de la croissance , chez l'animal nouveau-né , dans 

.la corrélation positive entre ce taux et le no:m.t,re de folli­

cules préantraux existant déjà . l1ai3 la. plupart des autres 
chercheurs n'ont pas observé cette corrélation positive (CA­

HILL . 19 7 9 ) . 

3 . La P.h-9.se de crois;:;;3_nce P.rim.a.ire ou f olliculog_eIJ.èse 

Selon PETERS (1976) . tme fois l ' initiation franchie, 

le follicule n'a coiillüe seule possibilité que de croître jus­

qu'au stade de follicule El.ldral. Le passai;ie du stade primai­

re au stade antral entraine le follicule vers l'intérieur de 
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l'ovaire . La folliculogenèse dure enYiron 6 mois, dont les 3 

premiers sont nécessaires pour passer du follicule priI!l8.ire 

è. trois couches de cellules au follicule prlantral (C.AHILL, 

1981) . La dégénérescence, à ce stade, est rare , voire inex­

istante ( PETERS, 1976; CA.BILL, 1981 ) . Voici les dif f éren­

tes étapes que le follicule suit clans l ' ordre 

- CROISS.AHCE DE L'OVOCYTE (BRAllBELL, 1923): 

L'ovocyte grandit rapidement jusqu' a 38. taille IDaximum. 

Cette phase (A) est métaboliquem.ent très active: synthèse 

importa.nte de RNA (!100RE et LHITERN-l!00RE, 1971) . Ensuite, 

la croissance du follicule prend le dessus (pha::;e B) . 

- FOR11ATIOH DE LA ZONE PELLUCIDE, constituée de 

fibres m.ucopolysacctia.ridiques (BAKER , 1970) . Cette zone 

appara.ît dès que le follicule priE.s.ire est formé Le follicu­

le passe alors au stade de follicule s-ecolida:ire. 

- .ARR.AHGEl1.r.:lIT DES CELLULES DE LA GRAHULOSA, en 

colonnes (tamis) , en cellules cuboïdes entourant l'ovocyte et 

en cellules dispersées formant la coro11a -!.~6.dùda. Le tout 

est Iù.aintenu par des qap·-ju.nctions avec l'ovocyte . 

- DEYELOPPEüEHT DES CELLULES TREC.A.LES (HARRISON, 

1962) . La thèque se forme a partir des cellules du stroma et 

se structure en thèque interne, glandulaire et bien ~ra.scula­

risée, et en thèque externe, conjonctive et musculaire lis-

- FORJ:f.ATIOH Dl L' AHTRU11. Dès la formation des cou­

ches thécales, le follicule tertisire se creuse dans la 1:;rra­

nulosa . Les cavités s'emplissent de flui1je folliculaire (20 

% du volulile du futur follicule a1dr:Jl), sécrétion des cellu­

les de la granulosa , et dans une moindre mesure, des cellu­

les de la thèque interne . Le follicule devient antrnl par 

formation d'une cavité unique résultant de la jonction des 

différentes cavités . 

b. Régulation hor•onale 

Le;:1 gonadotropine3 ont 1.me influence è. toutes les é­

tapes de la folliculogenèse : 
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INFLUENCE SUR LE FOLLICULE PREANTPAL : La FSH BJJi t directe­

ment sur le3• rc.écepteur3 de3 cellules de la. grn.nulosa et 8.ug­

mente le nom.:brre de follicules préantraux. RYLE ( 1971) estime 

que les follicule!:! acquièrent des récepteurs 6. la FSH pen­

dant la phase d' ini t.ia tion .. ce qui leur permet d'entrer dan::; 

la catéaorie Dréantrale. 

i ndependants de toute stiiilulei.tion par la LH . Seule3 les 

cellules thècales ont des récepteurs membrn.naires ;3_ la LH , 

encore peu développées ;~- cette période (CAHILL, 1979). 

La PPL au;mente .. selon DE REVIERS et 11ÀULEON (1973), 

le nolil.bre de peti t::i follicules préantr8.UX. 

INFLUENCE SUP LA NAISSANCE DU FOLLICTJLE MITRAL : La FSH ;3_ 

une action ;:;pécif ique , prob8.blem.ent a;:;sociée avec le pic 

oestral de FSH.. sur la f oriil.ation de l' antn.Uù, Iilenant le fol­

licule è. m.a.turn.tion pend;:1.nt le cycle suivant. 

La LH ne semble pas jouer de rôle è. ce stô.de . 

3 . La pt.1.8.se de crois3ance tenuinale ou ;,uiturt1tion 

La . .EEd1.1rstùï..!'1" du follicule n'est qu' 1.me simple croissô.nce en 

taille, les différenciation cellulaires étant terminée3 . Le follicu­

le antra l est fonctionnel. 

Le temps nécessaire pour passer du follicule a.ntrn.l '3.U . f o­

licule pr60Yulf1.toire est de 34 à. 43 jours (TURNBULL et al., 1977; CA­

HILL et 11AULEON , 1980). Le miniIAtUù de temps a été estimé à 4i3 heures , 

selon les expériences de SlfEA'IvN et ROBERTSON (1971) et UAC NATI'Y et 

al. (1981) . Pendant cet te ph.:J.se, le diamètre folliculaire pa3se de 

0. :3 è. plu3 de 6 lllID. (TURNBULL et al . , 1977; CAHILL, 1981), Dar ac­

croissement de la caYi té antrn.le contenant le Ï luide t olliculaire. 

L'activité secrétoire e3t intense.• en r;:tpport avec une plus qrn.nde 

sen3ihili tè du follicule aux régula tians horm.on:1.les . 

Au cours de la croiss;;;_nce terminale, le follicule passe 

par deux 3tades déterminés p8.r le principal ·stéroïde secrété (WEBB et 

GAULD , 1984) : 
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Le ST.ADE ANDROGEHIQUE : Le follicule possède de3 récep­

teurs è. la FSH (granulosa.) et è. la LH (thèque). La produc­

tion d'oestrogènes est restreinte. 

Le ST.ADE OESTROGEHIQUE : Le follicule a 1.me taille supé­

rieure è. 3 IilI1i. et e.cquiert de3 récepteurs è. la LH :mr le::. 

cellules de la granulosa. Cet te a.cquisi tion est induite par 

la FSH, l'Et?D et l'HCG. 

a. Le recruteient 

Le recrutement est le choix d' tm groupe de f olli­

cules capables d ' entamer leur m.aturation (DI ZEREGA et HOD­

GEN, 19B1) 

Les follicules recrutés le seraient parmi les fol­

licules antraux dont la taille oscille entre 1 et 3 IilI1i. (11AC 

HAITI et al. , 1982) . · Cependant, DRIANCOURT et CA.HILL (19 i:H) 

citent des te.ille3 plus petites ( 0. 5 è. 1 Iù.Iû.), peut-être du­

es à m1 effet de 18. re.ce. TSONIS et a.l. (1984), en détrui­

sant tous les follicules supérieurs à 2 IilI1i., ont retardé 

l' ov·1..üa tion. On estime donc è. 2 IilI1i. la taille nécessaire au 

follicule pour être recruté . 

Le recrutement ;::;e fait dans les heures qui sui vent 

l'apparition de le. PGF za et senü t en rapport avec la pro­

lificité de la brebis. Il y a, selon GOOD11AN et HODGEN 

(1979 , a ,b, cité pe.r DRIANCOUPT, 19ci5), coïncidence entre 

le recrutement et la. lutéolyse. Il apparaît toutefois que 

le recrutement n ' est pas tm évènement réservé è. la pha.se 

f ollicul8.ire (pro-oestrus et oestrus) , !ù.::üs peut ,:i.u.ssi se. 

produire en période lutéale (SHEA'I\)N et ROBERTSON, 1971 ; 

BRAND ET ,JONG , 1973; cités par .JEGO .. 1984) . 

Les hormones gonadotropes sont e;::;sent.ielles pour 

la maturation, puisque 4 jours a.près hypophy3ectoru.ie , tous 

les follicules supérieurs à 2 IilI1i. sont atrétiques (CA.HILL , 

1979) . Pour la. FSH , il n'y a p8.s de modific;:1.tion IfŒ1.jeure du 
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ta.ux sanquin après la lutéolyse (CAHILL et ,:t.l. , 1981), 

alors que les pulses de LH s'accélèrent, ce qui laisse pen­

ser que la LH est l'hormone du recrutement. En effet, l'o­

Yulation et la Ili.i:l.turation peuvent être induites pendant 

l' anoestrus par injection de LH ou 1je HCG (GOOD!1A.N et KARSH 

1980; If.AC NATI'Y et al. , 1981; l1AC NEILL Y et al. , 1985) . 

Cependant, la LH n'est pas toujours suffisante et l'injec­

tion simultanée de LH et de FSH inijuit l'ovulation chez 100 

% de brebis en anoestrus . La FSH est recqui3e, vrn.ise:m.bla­

blement pour sensibiliser les follicules ,~. la LH (DPIA.N­

COURT et al. , 1984). D'ailleur3, OUSSAID et al. (19B2) et 

11AC NATTY et al., (1984) ont prouvé que la FSH agit sur les 

follicules avant que ceux-ci ne soient capables de répondre 

è. la LH. 

Le recrutement serait limité par une protéine du 

fluide folliculaire appelée .lt;z (Follicular Growth Inhit1i­

tor), qui réduit la prolifération des cellules de la 1;;rni.nu­

losa et limite de cette façon la réponse f ol liculaire aux 

gon.adotropine:3. Cette protéine est secrétée par le::. 9ros 

follicules en bonne S8.nté et rMui t la sensibilité ovarien­

ne à. la Pl15G (DRIANCOURT, 1985; CAHILL et ,:.ü. , 1984). 

b_ L'ntrésie 

L' atrés:ie est l'arrêt de croissance suivi de la 

dé1Jénérescence cellulaire jusqu' è. résorption du follicule 

par le stroili.ô. ovarien. Ce ptiénomène atteint la plupart des 

follicules : 1% des 3 à 400 follicules recrutés sont capa­

bles d'ovuler. Cert8.ins auteurs coiùJJi.e DRIANCOUPT (1986) 

pensent que l'atrésie est le devenir naturel des follicu­

les. 

Les caractéristiques de l'a tré3ie sont his-t.aloqi­

ques (vascularisation de la thèque interne, pycnose des 

noyaux), cytù'Iii6triques (nombre des cellules de l.a grn.nulosa 

en rapport avec le diamètre folliculaire), biochi11iques­

(accumulation d'androgènes et faibles concentrations en 

oestrogènes) et f1Jlï:ctio.z-1..rielJ.es (pouvoir réduit d' aromatisa-
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MORPHOLOGICAL CRITERIA USED TO DEFINE ATRESIA OF GROHING FOLLICLES 

Symptom 

(1) Changes among granulosa cells 

- loosening of cell s lining antrum 
- distortion of ce lls adjoi ning basal membrane 
- destruction of cells and expul~ion of 

free chro~atin from ce1·1s (pyknosis) 
- loosening of layers bi cells from theca 
- increase in proportion of cells dividing 
- formation of lipid droplet3 among cells 
- destruction of cells around oocyte 
- luteinization of cells 

(2) Changes of thecal cells 

- thickening and shortening of cells 
- thickening of thecal layer 

disappearance of thecal cells 
- formation of lipid droplets 

(3) Changes within oocyte 

- pyknosis of the nucleus 
- distortion or fragmentation of the nucleus 
- shrinkage of zona pellucida 
- presence of crystalloid bodies in cytoplasm 
- aggregation of mitochondria 
- beginning of maturation. - polar body formation 
- oocyte fl oa ts "free" in the antrum 
- oocyte disappears 

(4) Changes within the basal membrane 

disappearance or breakage of membrane propria 
- ingrowth of connective tissue 

(5) Follicular changes 

- follicle collapses 
- follicle contracts 

follicle luteinises 
- fol l icle forms a cys t 
- opacity of follicle 
- decrease in vascularity 

Stage of atresia that 
symptom is seen 

E 

E 
E 

E 

E 

Mid 

M 

M 

M 
M 
M 
M 

M 
E - M 
E 

M 
M 
M 

M 

M 
M 

M 
M 

Late 

L 
L 

L 
L 

L 
L 

L 
L 
L 
L 
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tion) . 

L'atrésie est donc consécutive à l'action de dif­

férents mécanismes inhibant l'aromatise.tian et entraînant 

l'arrêt de la multiplication des cellules 9-ranulosales . 

L'atrésie entraine le follicule à produire des 

androgènes ('WEBB et GAULD, 1984), suite à la dégénérescence 

rapide de la granulœa qui ne sait plus les transf ormer en 

oestrogènes. La dé1Jénérescence de la trièque suit plus tard. 

L' accu.Iiiula tion d' a.ndrogènes au sein du follicule 

- inhibe la division des cellules de la granulosa, 
- réduit la ::sen::sibilité du follicule aux horlù.one:. 

gonadotropes , 

- limite encore la capa.ci té d'aromatisation du 

follicule . 

L'atrésie se produit à raison de 70 % au niveau 

des follicules primordiaux et prime:ires, et de 30 % au ni­
veau des follicules antraux (14ième journées sur la ferti­

lité et l' orttiogénie, 1986) . Le tero.p3 maximum de dégénéres­

cence complète est de 8 jours pour la brebis. 

b. La sé1.ection 

La sel.e-ction qui s'opère est l'ensemble des méca­

nismes détournant le follicule de l'atrésie, lui permettant 

de d0Jiiù1er les autres. 

Elle se produit a ,jes moill.ents très ~r.:i.riables selon 

les individus (DRI.ANCOURT, 1985) et rele.tivem.ents te.rdifs, 

ce qui limite l' emploi de brebis différentes pour l' ana.ly::.e 

de ce mécanisme . Toutefois , deux critères sont coifl.Iiiunéiil.ent 

employés pour déterminer si la sélection a eu lieu: 

* Présence d'zm qa;s follicule secrétsnt asse~ 

d'E1 ?/J pour induire une 8.syill.étrie dans hi. con-L 

centre.t.ion. de ce stéroïde dans le sang ovarien 

(l1AC NA'ITY et al. , 1982) et capable de per!û.et tre 

à la LH de se fixer sur les cellules folliculai-
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res (WEBB et ENGL.AND , 1982) . 

* Pr.efsel'lCe d'w1 .follicule "tueur" qui, si on le 
retire , allonge le temps d'ovulation (DRIANCOURT 

et P.ALllER , 1984) en poussant les autres follicu­
les à l'atrésie par blocage des récepteurs gona­
dotropiques (DI ZEREGA et HODGEN, 1980) . 

c_ Le contrôle précis de la sélection_ 

A la lluo.ière des nouvelles découvertes de proté­
ines du fluide folliculaire, le mécanisme de protection des 
follicules de l'atrésie ne s'explique plus uniquement par 
la diminution de la sécrétion de FSH due au feed-bact néga­
tif des oestrogènes . 

DI ZEREGA et al. (1983) ont identifié dans le li­
quide folliculaire une protéine semblable à la FS.lf .bi1ldi11q 

inbilJ.itor de FLETCHER et al . (1982) au rôle anti-aromati­
sant . La sélection consisterait donc en l' intübition active 
de la croissance des autres follicules recrutés , par le 
plus gros follicule atteignant un stade donné de matura­
tion lui permettant de libérer un facteur inducteur (peut­
être une protéine anti-aromatisante) . 

Cependant, en présence d' tm excès de gona.dotropi­
nes, le processus de sélection est évité. On ne peut donc 
exclure la différence intrafolliculaire de sensibilité aux 
gonadotropines colll.IiJ.e facteur select.if. l1ais ce n' es·t cer­
tainement pas la décroissance très limitée du taux de FSH 
en fin de phase folliculaire (l1AC NEILLY et al., 1976; CA­

HILL et al ., 1981) qui en est responsable, ni celle de la 

LH (l1AC NATI"l et al., 1981) . 

d _ L 1 BIO,IIBtiSBtion 

La transformation des androgènes de la thèque in­
terne et du stroma par les arom.atases de la granulosa per­
met la production d' oestrogènes (FR.ANCHI!10!-IT et a.l . , 1985) . 
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Toute inhibition de cette transformation enzymatique en­

traîne une évolution vers l'atrésie ou la formation d'un 

corps jaune hypofonctionnel . 

La FSR est l'hormone stimulatrice de l'aromatisa­

tion nécessaire à la maturation folliculaire. La fixation 

de la FSH à son récepteur peut être empêchée par la FSH­

RBI (FSH Receptor binding inhibitor) mise en évidence par 
D.ARGA et REICHERT ( 1979) . La concentration de ce facteur 

· diminue.selon SLUSS et al. (1983), a'l.rec la. taille du folli­

cule . Seuls les follicules ·antraux sont aptes à la secré­

ter , limitant de ce fait l'aroootisation. 

La protéine anti-aromatisante de DI ZEREGA et al . 

(1985) supprime la réponse folliculaire aux gonadotropines 

circulant.es. Ils l 'ont appelée EllP (Follicular Re1Jule.tor 

Protein) . Son comportement est différent sur l'aromatisa­

tion et sur la production de progestérone par les cellules 

de la granulosa . La FRP inhibe, à toutes doses, les aroma­

tases, oois stimule à faible dose et inhibe à forte dose la 

production de progestérone On peut donc envisager que la 

FRP produite par le follicule dominant, d'autant plus que 

sa maturation évolue, pourrait induire l'atrésie des autres 

follicules en y bloquant l 'activité aromatasique. D'autre 

part, l'absence de réversibilité de cette inhibition peut 

expliquer que lorsque le follicule dominant est détruit, 

aucun autre follicule dans son voisinage ne peut prendre 
rapidement son relais ; il faut attendre 12 à 14 jours pour 

qu'un nouveau follicule arrive à matura.tion et le plus sou­

vent dans l' ovaire contrala téral (NIL SON et al . ,' 1982; ci­

tés par FR.AHCHIUONT et al. , 1986). 

La GrœR est égalem.ent inhibiteur des fonctions de 

reoroduction en di:m.inua.nt les réceoteurs à. la FSH. en rédui-
w .... nt l' arow...t.i..-.ation, en dilii.inu.ant +a production de pro-

gestérone et en inlübant la formation de récepteurs à la LH 

et à la PRL (HSUEH et al., 1984) . Son action est irréver­

sible (KNECHT et al., 1982) mais est sujette è. controverse 
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chez la brebis (BROWN et REEVES, 19133, cité par FRANCHI110NT 

et al. , 1986). Il semble que la source de GnRH gonadique 

soit la grn.nulosa qui secrète dans le liquide folliculaire 

(YING et al., 1981; cités par FRAHCHil10NT et al., 1986) . 

L' i.rl11ibiIJe possède la propriété de freiner la li­

bération de FSH et par lè., de réduire l'a rom.a tisa tion. YING 

et al. (1986) ont montré que l' inhibine peut inhiber direc­

tement l'arom.atisation induite au niveau des cellules de la 

granulosa de rat. Le. teneur en inhibine augmente avec le 

diamètre du follicule puisque ce sont les cellules de la 

granulosa qui la secrètent . Chez la feillliliil.e, il doit exi3ter 

un mécanisme de compétition entre l' irülibine et le3 oestro-

1;:rènes puisque CHANUING et 8.1. (1981) notent que 18. concen­

tration en inlüt,ine diminue , chez l' hoiil.IiJ.e, avec le r::i.pport 

oestrogènes-androgènes . 

Bien que de structure biochimique semblable è. 

l' inhibine, le TG.F (Transf orm.ing Growth Fs.ctor) stimule la 

synthèse et la libération de FSH par l'hypopllyse et acc:.:oît 

de façon importante , l' 8.rom.8.tisation des androgènes (YING et 

al., 1986) 

Un autre facteur du fluide folliculaire, l' EGE 

(Epiderm.al Growth Factor), connu pour son action mitoi;:réni­

que, provoque tme dépression directe de l' e.romatisation 

(HSUEH et al. , 1981) en réduisant la production de pro1;:res­

térone et d' inhibine (FRANCHH10l-IT et al. , 1985) et l' appa­

rition des récepteurs ,3. LH sous l'effet de la FSH (KNECHT 

et CATI, 1983; cités par FRANCHH!ONT et a.l., 1936). 

Outre ce3 c-y·ben1il1es, le3 hormones classiques 

régulent également les mécanismes de sélection en modifiant 

les équilibres enzymatiques de l'aromatis8.tion : 

La LB, par réduction ,:ie l' f:l.cti vi té de la lyase 

17-20 et de la 17-hydroxylase, diminue la production d'an­

drostènedione, précurseur indispens8.ble de l' arom8.tisation 
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( STJZUKI et TAl1AOKI, 1980, ci tés p8.r FRANCHI110NT et al. , 

1986). Son action est donc plutôt néi;ra.tive pendant la sé­

lection. 

La progestérone, dont la synthèse et la ·libéra­

tion sont induites par l a LH, exerce lm pUi 358. 1t contrôle 

inhibiteur sur l'aroœtisation (FOP'I'UNE et VINCENT, 1983). 

Alors que les oestrogènes induisent le. croissan­

ce folliculaire, les ondrogènes amènent le follicule à 

l'atrésie (ROSS et RILLIER, 1979) . Outre les aromatases, 

les cellules de la 1:;rranulosa. disposent de l'équipement en­

zymatique (fov -réductase) su.ceptible de transf orm.er l ' an­

drostènedio:ne et la testostérone en s.ndroç_rè:nes non s.rom.ati­

sables (BOC..OVICH et lUCHhl.'.DS, 1984). L'activation de ce 

facteur peut conduire è. l' e.trésie (HILL IER et al . , 1980). 

Enfin la pro.l.actine répriiile l'activité des aro­

mate.ses inhibant ainsi la production des oestrogènes. 

f . La. d oiiZUJnce 

Les études de C-rOUGEON et 8.1. ( 1984) chez let f em.:m.e 

ont montré que l' éYolution de la taille et de l' 8.cti vi té 

mitotique de la granulos8. indique que le follicule doiilinant 

est sélectionné dès le début du cycle, son diamètre variant 

de 5 à 8 m.:m.. Il est recruté parmi les follicules de diamè­

tre compris entre 2 et 5 IûJ!/. présentant lme forte activité 

mitotique de la grnnulos0. et observés quelques jours plus 

tôt en fin de pha.se luté.:1.le du cycle précéd8.nt . 

La sélection ,ju follicule dominant semble avoir 

lieu plus tôt dans l'espèce hum,9.ine que chez le singe (DI 

ZEREGA et HODGEN , 1980) . DRIANCOURT et CAHILL (19t:4) ont 

établit chez la brebis que l'accroissement de t1:1.ille du 

follicule, en période de dominance, est de 0.33 ± 0.41 IûJ!/. 

par jour . Dans le même temps, les follicules non sélection­

nés deviennent atrétiques et régres;:;ent è. 1.me vitesse de 
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1,6 mm par jour (DRIANCOURT et CA.HILL, 1984). 

Alors que le Ï ollicule, par ses sécrétions bio­

chimiques . maintien l ' illUfl.8.turité et entraîne l'atrésie de 
ses voisins , il entretient sa dominance p8.r 1.me synthèse 

importante d' E1713 qui s · accumule dans le Ï luicte antrn.l, 

au.g:m.entant le. sensibilité du follicule à l'action de~ go­

nadotropines (ZELEZNIK, 1981; ci té par JEC,O, 1986). 

g_ Conclusions 

La dynamique de le. croissance folliculaire termi-

nale commence après la lutéolyse due à la PGF ZD'v : les pe-

tits follicules de 2 mm et nlus. sensibilisés nar 1A FSH 

acquièrent quelque3 recepteurs ;:i_ 18. LH sur les cellules de 

la granulosa. La LH les recrute pour leur permettre une 

croissance en taille jusqu'à 3Ifl.IO.. A ce moment, les aroma­

tases des cellules de la granulosa sont fonctionnelles et 

synthétisent des oestrogènes, sous l ' effet de la LH dont 

le nombre des récepteurs membranaires augmente par stimu­

lation de la FSH. Les follicules recrutés très tôt pro­

duisent rapidement les oestrogènes assurant l'augm.entation 

des divisions cellulaires de la gre.nulosa et favorisant 

les sécrétions dans le fluide folliculaire . Ces follicules 

· assurent leur dominance par sécrétion de protéines inhi­

bitrices de l' aro.Iil.8. tisa tian (FSH-RBI, FRP, TGF, inhibine, 

GnRH, EGF, ... ). Les follicules au voisinage d'un follicule 

dominant stoppent leur croissance et, comme c'est souvent 

le cas, régressent par atrésie. La sélection du follicule 

dominant est accentuée par la production de plus en plus 

élevée d'E17n, ce qui crée une assymétrie de la concentra­

tion de ce stéroïde dans le sar.ig ovarien. L' atrésie des 

petits follicules, déclenchée par les protéines anti­

aromatisantes du follicule dominant, est entretenue par la 

synthèse des androgènes, qui 1nlübent la division des cellu­

les de la granulosa, réduisent la sensibilité aux gone.do­

tropines et limitent encore la capacité d' aromatisation. 

Le ou les follicules sélectionnés, donc non atreti~1es, en 

fin de phase folliculaire Yont ovuler . 
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D. Le rèsul ta.t de la. croi5Bance f ollicula.ire termiriale. 

le i.:!1 u.r di or-1..,1lt1 ti c-n et ::;eB ·va ria t ions 

1. Les va.riations naturelles du taux d ' ov,.:i.la.tion 

La croissance folliculaire terlil.in1:1.le déterlil.ine l'ovulation. 

Recrutement, sélection et dominance 8.Ill.ènent un certain nombre de 

follicules à la rupture et ;~ l' éill.ission de l ' ovocyte. Ce nombre est 

le taux d ' ovulation (SC.AR.t\11UZZI et RADFORD, 1983). Au -deH. des ca­

ractéristiques endocrines, pare.crines et autocrines, ce taux est 

variable sui va.nt l'âge, 18. race, le poids, 18. nutrition, l ' éta. t psy­

chologique et d'autres facteurs indépen.dtt.nts de la brebis. Il est 

donc intéresse.nt de les conrnütre pour pouvoir aqir sur ces varia­

tions naturelles en vue d'aiil.éliorer la prolificité du troupeau . 

A. Variations horm.onales 

LH L'ovulation fait suite au pic préovulatoire d.e LH 

(DUFOUR et a.l. ,1979; cités par CAHILL et al., 1981). Diffé­

rents auteurs ont noté la corrélation existant entre 1~ 

taux d' ovulation et l' intervalle séparant le début de 

l' oestrus de la décharge de LH (THil10mUER et PELLETIER , 

1971; LhlID et al., 1973; BINDER et al., 1976, cités par CA­

HILL et al. , 1981), m.ai3 cet interva.lle ne détermine pas le 

taux d' ovula t.ion, puisqu.' au début de l' oestrus, les folli­

cules prèovulatoires sont déjà différenciés (CAHILL et al., 

1979). De plus, ls. stilil.tüation de brebis en anoestrus par 

la LH et par la LHRH amène des taux d' ovuhüion norm.c1.ux, 

Ill.8.lgré une h.8.u.sse (jusqu'à quatre fois) des ni veaux de LH 

en phase folliculaire (11AC NA.'ITY et al. , 1981). Il est e.d­

m.is par la plupart des auteurs que la Lli n ' est p8s- d.~tenli­

m11ü1 du t,_~ux d 'ovultdio11.. m.e.lgré des valeurs signif ica ti-· 

veiü.ent plus élevées chez les brebis prolif iqu.es que l'on 

explique par une différence de sensibilité a.u feed -back des 

oestrogènes (LAND, 1976) . 

FSH La FSH agit, nous l'avons vu, dans le recruteiü.ent 

et la sensibilisation des follicules è. la LH (OUSSAID et 

al. , 1982; ci tés pa.r DRIANCOUPT, 19::;5 ), princip8.leru.ent pen­

dant la lutéolyse (DRIANCOURT et CAHILL , 19B4) . CAHILL et 



a.l. , ont confirmé cet te action, en signe.18.nt toutefois une 

correla tion entre l' am.pli tude du second pic de FSH en oes­

trus et le nombre de gros follicules à antru.m présents sur 

l'ovaire 16 jours plus ta.rd. A l'inverse, la FSH n'ô. pas de 

rôle dans la sélection des follicules ov1..üatoires (11AC NAT­

TY et al. , 1976; CA.BILL et al. , 1981). 

Cependant, aucune correlatio11 n'B ettf Mise e.11 évi­

dence entre le tfwx de FSlf pl.&Sii!.Ediqu.~ B 1l cours de 1.a 1;,h,:Ist 

.toll.ic-ull:O:r!l et le üu1x d 'o ,'J.ûatio,n entre brebis ,1e .m.ê:m.e 

race (CAHILL et al., 1979; BINDON et 8.1. , 1983; '!'ERQUI et 

al., 1983; cités par PHILIPON, 1983). Ce n'est pas le cas 

entre races dit f érentes ; le pic pré ovula taire de FSH est , 

en effet, plus élevé chez les brebis fi'IJt,:111 que chez les J'i­

Iitlihdite (LAHLOU-KASSI et al. , 1984), et chez les llac--roo-la 
que chez les Ntfril1os- (BINDON et al., 1983). Par contre, 

cela n'a pas été observé lors ,1e la comp8.rn.ison entre X'Olfl.ft-

11ov et Ile-de-F'rtmc-e (BINDON et 8.1. , 1979). 

OESTROGEHES 

CAHILL et s.l., (1981) ont établi une correlation 

positive entre le ni vea.u plasnt3.tique d' E1711 , plus élevé 

chez certaines races prolifiques comme la Pœ:tsnor•-: et le 

nombre de follicules pré ovula toires. 11ais le taux élevé 

d' E1713 semble être la conséquence, plus que la ca.use, du 

nombre élevé de follicules préo'lrule.toires, puisque ces der­

niers sont les principaux responsables de la production o-

varienne d'E17n_ 

WHEELER et al. (1977), cité CAHILL et al. (1981) 

ont montré une augmentation de la concentrn.tion en oestro­

gènes chez des races prolifiques, p8.r emploi d' 8.utotrans­

plants ovariens. BINDON et al . (1976) et SCARAtlUZZI et LAND 

(1976) n'ont pas observé cette différence pendant le pro­

oestrus. 

Les oestrogènes agissent en s:mergie avec la FSH 

pour favoriser le recrutement et proté,;:rer les follicules de 

l' a.trésie . De plus , nouvelle preuve de 1 'eftet positif dei 

oestroq_tnes sur le üwx d'or•ï.llBtioD, LAfID (1976) si,;;r11a.le la 

relation entre ce taux d'ovulation et le. sensibilité f olli­

culaire à l'effet feed -be.ck des oestro,;rènes sur la sécré-



tian de LH. 

ABDROGEHES 

Les a.ndrogè 1es inhibent l' appe.ri tion des récep­

teurs à LH sur les cellules de la. ,;rrn.nulosa (F AROOKHI, 1980 

cité par PHILIPON, 1983) et par là, diminuent ls. sensibili­

té folliculaire è. cette 9om.dotropine , entraînant le folli­

cule à l' atrèsie (PAYNE et RUNSEN, 1958; LOUVET et al. , 

1975; cités par PHILIPON, 1983; SILAVIN et GREENWALD, 1984, 

chez le tJB.mster). 

En outre, les androqènes 8.ident la FSH è. accroître 

la production de progestérone par les cellules cle 18. granu­

losa (NH1ROD, 19B1; cité par SILAVIN et GREENWALD, 1984) 

entraînant une chute du taux d' oestrogènes par chan,;rement 

de voie métabolique . L' e.ni:irostènedione a, de plu3, une ac­

tion positive directe sur la production de progestérone, en 

entrant en compétition a.vec les enzymes concernés dô.ns le 

catabolisme de la progestérone (FAROOKHI, 1980). Ce contrô­

le direct est mis en d.oute par SILAYIN et GREENWALD (1984). 

Le contrôl.e nifqJ:dit des a11droq__ènes s-ur la crois-­

sBnce toll.iculaire.. .'3t donc sur le taux d 'ovulB tion est 

renforcé par une action positive sur la sécrétion d' in­

hibine (voir ci-dessous) (HENDERSON et FRANCHH10NT, 1981 , 

1983 ; ci tés par HENDERSON et a.l. , 1984) . TERQUI et al . ( 19-

83) notent une concentration plasm.e.tique en protéine liant 

les androgènes plus faible chez les ra.ces peu prolifiques 

( Ile-de-Enince par rapport aux Roll1Bl10T•?. 

IHHIBUŒ 

Nous avons déjà dit que le. sécrétion d' inhibine 

est influencée par les androgènes et la FSH, de mêm.e que 

par la taille folliculaire . L'état de santé général de la 

brebis à également une influence sur la sécrétion d'inhibi­

ne (HENDERSON et al . , 1981, 1983; HENDERSON et al. , 1984). 

Nous savons également qu.e l' inhibine emp êche sélectivement 

la production de FSH par l'hypophyse (FRANCHil1NIT et al. , 

1981; CHANNING et al., 1982; cités par HENDERSON et al., 

1984) . 

En outre , l'injection de fluide folliculaire puri-
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fié (riche en inhibine) limi te l'ovulation (CUHlHNS et 8.1. , 

1980). De plus , par iif111ltmisation de la brebis contre cette 

cybernine, différents chercheurs ont cons ta té 1.me au,;rmen­

ta tion du taux 1d' ovulation (0' SHEA et 8.1. , 1982; HENDERSON 

et al. , 1984; CU1111IN5 et al. , 1986). 

BINDON et al. (1983), étudiant les diff érenc es de 

sécrétion d' inhibine entre races de prolificités diff éren­

te::i ( Bom:oola-1Yerino.s), ont noté une moiniüe production pe.r 

les follicules des ra.ces prolifiques (l?.a{1.rocŒ .. "t). 

Si l ' on com.pa.re les caractéristiques ov1:t.riennes 

des brebis à haut taux d'ovulation, c'est-à-dire les brebis 

prolifiques et les brebis iif111l.1.misé es contre l' inhibine, on 

s'aperçoit que les brebis prolifiques ont des f ollici.ües 

préovulatoires plus petits et .m.oins de cellules ,je le. ,;;rrn. ­

nulosa (BAIRD et 8.1., 1932; cité par CU1!1HNS et al., 1986) . 

L '.irihi1Ji11e 8 d,:;,z'1c Ufl râle certain tie fact.~:i.H lùé -

tBnt du teux d'ovu1BtiDl'1 .. .Ill.8.is le mode d'action (direct ou 

par l' intermé,haire de la FSH) n'est pas sùrem.ent con.i."lu 

(CU1Jt1IN5 et al., 1986 ; HENDERSON et al. , 1984). 

Conclusions 

Puisque ni la LH, ni la FSH ne seniblent cüntrôler 

le taux d'ovulation , et que les stéroïdes . ne pandssent a­

gir que pe.r l'intermédiaire de protéines du fluide follicu­

la.ire, bea.ucoup de chercheurs se sont orientés vers l'étude 

ou la découverte 1ie ce::, dernières. Protéines anti-aromati­

sa.ntes et cybernines sont les moteurs profonds de la régu­

lation du taux d'ovulation et entraînent les hormones clas ­

siques dans leur silla,;;re puis leurs le.issent le contrôle 

final de l'ovulation. 

Les facteurs envisagés par la sui te ne sont que 

des conditions de niveau supérieur détermina.nt l'environne­

ment ova.rien . 

B. ,;tariô.tions liées à. la rn.ce 

DIFFERENCES FO LICULAIRES 

SCARAUUZZI et RADFORD (1983) et BIHDOH et 8.1. 

(1983) ont effectué 11es observations sur BooroolB, X't)liHil'lOV 
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et rtnnoises, et ont cons ta. té que ces races diffèrent dans 

le mécanisme physiologique aboutissant è. 1.m taux d' ovula­

tion élevé . 

Selon DRilùiCOURT (1985), les Boorooln s'identifi­

ent par un recrutement prolongé pendant toute la ptrase fol ­

liculaire, de faibles pertes par atrésie pendant la sélec­

tion et une ca.pacité d'a.ttente accrue jusqu'à l'ovulation. 

Les ~oia.r1ov se caractérisent par un grn.nd noID.t,re 

de follicules recru.tés (DRIANCOURT et 8.1., 1985~ cités par 
D:RI.lllCOURT, 1985). Le croiseieDt de ces deux race.s 

donne naissance à une lignée posséde.nt les qu.ali tés de5 

deux parents : aug:m.ente.tion du nombre de follicules recru­

tés (PoWJno1-~ et un recrutement prolongé (BooroolB). De 

plus, les petits follicules préovulatoires répondent très 

tôt e.ux gonadotropines ( lil:;'0 ( SCARlù"!UZZI et RAD FORD, 

1983). 

Chez les Fim:1oiscs. DRilùKOURT ( 1985) remarque 

une sélection réduite des follicules , avec un recrutement 

comparable à celui des races peu prolif iqu.es. 

Il est intéressant de noter que ces races haute­

ment prolifiques ont une gre.nde va.riabili té individuelle 

du nombre d' ovulation. 

Difft:Rt:BCt:S HOR110HAI.t:S IT CYBlRIŒTIQUlS : C.AHILL et 

al. (1981) et BINDON et al. (1983), observent chez les ra­

ces prolifiques un second pic de FSH plus important. De 

plus, BINDOM et 8.1. ( 1983) ajoutent que , chez les Boorooln 

le niveau de FSH est aussi supérieur pendant les 24 heures 

précédant le pic préovulatoire. Cette différence est due à 

une ::iécrétion hypophysaire ::iupérieure par rapport o.u lot 

témoin ( lférinos) (BINDON et e.l. , 1984; ci té pa.r DRIANCOURT, 

1985). Bien que la FSH n'ait pas de rôle bien établi dans 

la déterm.ina tion directe du taux d' ovulation, son rôle 

positif ~ur le recrutement explique peut-être le recrute­

ment prolongé observé. 

On est en mesure de penser , suite aux travaux de 

DRIANCOURT (1985), que la he.ute prolificité de~ brebi~ Boo­

roolo provient d' 1.me déficience en FGI (Follicular Growth 
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Inhibitor), cybernine qui réduit la proliiération des cel­
lules de la granulosa (CliliILL et al., 1984; cités par DRI­
ANCOURT, 1985) . 

Les .R'oit1riov ont un taux supérieur de protéines 
plasma.tiques liant les androgènes ('!'ERQUI et al . _ 1983) . Or 
on sait que les androgènes libres renforcent la sécrétion 
d' inhibine. Les ~'Oiltlntn· produisent donc plus de FSH par 
l' t1ypophyse . CliliILL et :rtA.ULEOM ( 1980; ci tés par DRIAMCOURT 
1985) n'ont pourtant pas enregistré d'augmentation de la 
sécrétion de FSH, sauf pendant la lutéolyse, ce qui alll.éli­
ore le phénolll.ène de recrutelll.ent . 

Enfin. les FiZliloises secrètent une protéine in­
duisant la sélection (SIP, Selection inducer protein) (DRI­
ANCOURT, 1985) . 

DIFfEREHCES DE GEHOTYPE H.ANRAHA1{ (1980; cité par 
PIPER et BINDO~L 1984) localise l' héri tabili té du caractère 

(taux d'ovulation) de la brebis Booroola sur un seul gène 
majeur (au groupe de gènes liés). Des études réalisées pa: 
DAVIS et al. (1982-1983) ont prouvé que l'existence chez 
cet te souche de llérilws, d'un gène F (fertilité) respon­
sable d'un efiet Mjeur sur la prolificité . Ce gène s' ex­
primerait par une action au niveau de l'ovaire où un plus 
grand nombre de follicules subissent la maturation et sont 
libérés à l' ovulation. D' ailleurs CUIB1INS et al. ( 1983) 

ont suggéré que le gène F entraîne un déficit en ir~1ibine 
limitant l'expression du feed-back négatif sur la sécrétion 

du FSH. 

COHCLUSIOHS : Les variations génétiques naturelles du 

taux à i ovulation semblent. venir àes variations àe la sensi­

bilité de l'hypothalamus et de l'hYDoDhyse à l'effet feed­
back des stéroïdes gonadaux (L.AND, 1976 , 1979). 

C. Le poids et la nutrition de la brebis 

Selon tlORLEY et al. (1978), cité par SCARlù:IUZZI 
et RADFORD, (1983), les relations existant entre le poids 

des brebis et leur taux d'ovulation seraient linéaires et 
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positives , au seirn d'une même race. PRUD'HON (1971) cité 

par PHILLIPON (1983) chiffre le gain de portées gemellaires 

de 2 à 3 % chez les brebis 116-rinos- d'Arles par augmentation 

de poid3 de 1 kg. 

On sait que les gains en poids avant la lutte sont 

sans effet sur des brebis déjà suf f isallllllent lourdes . COOP 

(1966), cité par SC.hRhl!UZZI et RADFORD (1983), écrit que 

seul le poids absolu corporel des brebis à la lutte et le 

taux de variation relatif du poids juste avant la lutte 

(:modifié par f lush:üig) sont associés à une augmentation des 

ovulations multiple=> (COOP, 1966 ; cité pe.r SC.hRAlfüZZI et 

RADFORD, 1983) . 

FRY et C.AHILL (résultats non publiés , cités par 

CAHILL, 1984) notent une relation entre le poid3 et la 3en­

sibi té de l' ovaire s.u fluide folliculaire ovin ( inhibine), 

mais rien n'est encore connu sur le mécanis:m.e inti:m.e de ces 

relations. 

Le3 jeune3 brebis en première saison de reproduc­

tion ont un taux d' ovulation plu3 fo.ible que le~ o.dul te;:, 

(J:1ACKENZIE et TERRIL, 1937; cité par PHILLIPON, 1983). 

PRUD'HON (1971) associe ce fait au faible poids des jeunes 

agnelles, de même qu'à leur type différent de nutrition. 

Le taux d' ovulatton est maximum. à un âge déterminé pour 

chaque race (de 3 - 5 s.ns à 10 ans, selon BINDON et al, 

1980). PRUD'HON cite 4 ans pour les .l'irmoises, 5 ans pour 

les lacsllJ'les, 6 à 8 ans pour les llffrinos. L' explication du 

mécanisme e3t faiblement éclairé par le3 travaux de AL-0-

BA.IDI et al. (1983, cité par CAHILL, 198':l) : les linte1'll'illis·es 

de n'importe quelle race ont des follicules plus sensiJ:,les 

au fluide folliculaire que les brebis âgées . 

E . La. saison 

En 1973, déjà llA.C KE:NZIE et TERRIL supposaient 

que le taux d'ovulation var · e avec 11:1. sa.ison. - Il a fallu 

attendre les travaux de FLETCHER ( et al. , 1970; ci tés pa r 
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SCARA11UZZI et RADFORD, 1984) pour constater que la réponse 

à la saison n'est pas observée chez les tuitenr.i!iises ni 
chez les adultes à poids corporel très bon. 

La baisse du taux d'ovulation est nette au milieu 
de la période de lutte : à la fin de l'été. le taux d'ovu­
lation est élevé et diminue ensui te progressi ve:m.ent jus­

qu'au retour en anoestrus (SC.ARlillUZZI et RADFORD, 1984) 

Selon CAHILL et al.. les variations saisormières 
peuvent être expliquées par l' influence qu . "a la photopé­
riode sur l'incidence de l'a trésie . Certe.ins auteurs colilID.e 
C.AHILL et 11AULEON (1980) et C.AHILL (1981) observent plus de 
follicules préantraux et moins de follicules antraux en 
contre-saison. llais, de toute façon, DRI.ANCOURT et YEGO 
(1985} ne constatent aucune correlation entre le pourcenta­

ge de follicules à antrum et le taux d' ovulation. On ne 
sait pas encore si cet te incidence d' a trésie qui change 
avec la saison peut modifier le taux d'ovulation pendant la 
saison de reproduction. 

F. Facteurs sociaux 

L' introduction en période d' anoestrus saisonnier 

de béliers dans un groupe de brebis lldrinos déclenche l'o­
vulation à conditions que ces brebis aient été préalable­
ment isolées de ces béliers (1IlIDERWOOD et al., 1944; cités 
par SCARM1UZZI et R.ADFORD, 1984). Ce phénomène, appelé cf­

. ret bé.1:i.er se produit chez beaucoup de races (11ARTIM et 
al . . 1981). Il peut avancer le début de la saison de repro­
duction par une élévation de la pulsatilité de LH {PE.ARSE 
et OLDHML 1984) qui pourrait empêcher l' atrésie noriil.8.le 
des follicules. OLDHA11 (1980) constate que l'ovulation in­
duite s'accompagne d'un taux d'ovulation plus élevé . Ce Ill.é­
canisme est exploité en induisant l'oestrus juste à ia fin 

d'une période progestagénique {11ARTIM et SC.ARlillUZZI, 1983; 
cités par SC.ARlillUZZI et RADFORD, 1984). 

G. Le stress 

Le stress, qui englobe toutes les formes possi-
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bles de contraintes, est assez ditt1c1le à étudier et peu 
de choses sont co1mues à son sujet. Toutefois, 1.u:i.e relation 
négative entre l'importance du stress et le te.\tX d' 0Vt.1le.­
tion semble evide.nte, b1er1. que peomme n' a.it pu L;. qufanti- · 

( 

fier. Un stress important peut empêcher toute ovulation et 
peut amener la brebis en état d'anoestrus. 

Les facteurs stressants n ' e.gissent pe.s que sur 

le taux d'ovulation: mortalité embryonnaire précoce accrue 
mortalité néonatale importantes sont d'autres conséquences 
(HAC KEUZIE et e.1 1 , 1976; lll•TOLD et 11ALLER, 1974; cités par 
HEiliS et al. , 1983). 

H. Les P.8.tùra.ges oestrogénigges (COX, 1984) 

Certains composés végétaux peu~rent montrer une 

activité oestrogénique si on les administre. à des sou-
ris ou à des brebis (HOULE et al. , 1963; BR.ADEN et a.1. , 

1967; cités par BAill1INGER et al., 1969). Ces composés, 
i.5ofJ41,oniqu11tJ pour la plupart, proviennent de diff érents 

types de plantes (Trètle : TritoliUlll .sulJterreneUlfJ L. , Tri­

foliUN pratens·e L. qui ont des isoflavones; Luzerne : lle­

dicago satiJ."8 L., 1/edicego truncetul!i Gaertn. qui contient 
le coU11Je.5t!in) . 

L' ingestion excessi Ye de ces phyto-oestrogènes a 

été tenue pour responsable de sérieuses infertilités chez 
la brebis et la vache. !1êm.e une exposition brève aux plan­

te! oe3trogén1ques pendant la saison de reproduction peut 
affecter la fécondité des brebis (HORLAY et al., 1964; cité 
par BAID1INGER et e.l., 1969) . Selon KATZNELSOR (1974), cité 

par COX (1984), ce problème a surtout été observé en Aus­

tralie et n'est pas encore ~.iantifié. La seule observation 

est que l'ingestion de ces phyto-oestrogènes am.ènera.i t les 
mêmes mécanismes que l'irqestion de pilules contraceptives 
oestrogéniques. 

2. Les variations de la P.rolifiçité 

La prolificité est la résultante de trois facteurs : le 

taux d'ovulation, la taux de fécondation de l'ovule et le taux de 
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mortalité embryonnaire . Le premier de ces facteurs vient d'être 

étudier. Le second dépend essentiellement de la qualité de l.=i 

semence mâle et du lllOiùent de l'accouplement ou de l' insè!ùil1a tion : 

il sort du cadre de ce travail. Nous examinerons maintenant ce que 

l'on sait de la mortalité embryonnaire précoce. 

Le taux basal de mortalité embryonnaire oscille 

entre 20 et 30 % (EDEY, 1969; cité par HARESIGN, 1985). Les 

résultats de plus ieurs expériences suggèrent que des fac-, 
teurs environnem.enta.ux (nutrition, température, .. . ) peuvent 

induire une augmentation des pertes au-delà de ce taux de 

base (EDEY, 1969) . 

BISHOP (1964) et BR.ADFOIW (1979) s'opposent qua.nt 

à l'origine de ces pertes embryonnaires : le premier croît 

que le génotype de l' embryon e3t re3pon3t1.ble ,:ie ces pertes, 

le second opte pour le génotype maternel. HANRAHAN (1982) 

et HANR.A.HAN et PIPER (1982) arrivent à la m.êm.e conclusion 

que BISHOP, bien que RICORDEAU et ses collaborateurs (1976) 

a.ient trouvé des preuve3 de relation positive entre le taux 

de survivance embryonnaire et la prolificité de la ra.ce 

li''Ollifü'lOV, tout coue LINDSAY sur la brebis JJ'E.a11 (HARESIGN, 

1985) . Le taux basal de mortalité embryonnaire tenci è. 

être plu3 élevé dans les races prolifiques de brebis (BIN­

DON et PIPER , 1982) , ce qui est une conséquence du Iùeilleur 

taux d'ovulation. HANRAHAN propose tm modèle de décroissa.n­

ce linéaire de la survivance embryormaire en fonction dÙ 

taux d' ovula t.ion . 

Actuellement, les pertes embryonnaires ne peuvent 

plus être expliquées uniquement par des anormalités généti­

ques embryonr.18.ire3. En effet .. WIL11UT et al. (1985), se ba­

sant sur des travaux de transfert embryonnaire, émettent 

coue hypothèse que la mortalité embryonnaire sernit le 

résultat d'une as1'11chronicité entre le temps d'ovulation et 

le début de la. sécrétion de progestérone qui s'ensuit. Se­

lon lui, un taux d' ovula. tion élevé, responsat,le d'une lon­

gue durée totale des o,ri.üa tions, a.u;:rmente les chances d'une 

asynchronici té entre la sécrétion de progestérone en début 

de parturition et le ::.tade de développement des embryons 

individuels. ABWORTH et al. (1984) suggèrent, d'autre part, 
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que le taux de survivance embryonnaire pourrait être lié 

au nivee.u basal de pro,Jestérone pendant la période péri­

ovulatoire . 

En conclusion, l'équilibre délicat existant entre 

l'état endocrinien de l'embryon et l'évolution des sécré­

tions rend difficile les manipulations de la taille de la 

pc,rtée . Le taux d' OYtllation est , en cela, bien plus aisé è. 

modifier. C'est , sans aucun doute, la voie d'avenir des 

améliorations de la prolificité des différentes races de 

brebis . 

3 . Les Yariations artificielles (Jiüftl1Ddes d'B.IiLl!li.orBtion)_ 

du taux d ' ovulation 

Le principal facteur limitant la fécondité reste le faible 

taux d'ovulation ,1es espèces peu prolifiques (HANR.AH.AN, 1980) . 

A. Croisements génétim1es 

Le croi::::ement de ra.ces prolifiques et de !'.'aces 

viandeuses fournit des lignées ::,tables présentant. un haut 

taux d'ovulation (QUIRKE , 1978, 1979 ; RI CORDEAU et al. , 

1982 : croisement entre Po111,._<t11ov et .&frricllou-.du-t'7ïer) . De 

même , des croisements entre souches diH érentes d'une mêm.e 

race donnent le même résultat (l1AC QUIRK et al., 1980; PI­

PER et BINDON, 1980 ; RAJISON et al. , 1980_; ci tés par PHILI­

PON, 1983 : lltfrinos Boorooltt et llériDos-d'Arles). 

B. béli orntions nutritives 

L'augmentation des apports alimentaires pendant 

la période de reproduction est certainement la plus ancien­

ne et la plus employée des méthodes d'amélioration de la 

fertilité des brebis. 

Le .Flushil'lg (augmentation du poids des animaux 
avant la lutte ) permet lme faible augmentation de la proli­

ficité (SCARAllUZZI et RADFORD , 1933) . KNIGIIT et al. (1975) 

et RADFORD et al. (1980) , en expérimentant la supplèmenta­

tion protéique à poids constant , obtiennent des gains im-



FIGURE 43. Réponse ova r i enne ;9. différentes 
doses de PHSG (JEGO, 1984) 
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portants (30 %) et rapides (dans les 6 jours) du taux d'o­

v1.üa tion, mais on ne conna.î t que peu les méca.nismes de 

cette action à court terme. Des modifications du règim.e 

alimentaire à long terme (plusieurs mois) affecteraient . la 

population des follicules primordiaux ou en début de folli­

culogenèse (CMIILL, 1981). 

C. Conditionnements saisomüers 

La ma.nipulation de la photopériode, en bergerie, 

serait aussi un moyen art.if iciel d'augmenter le taux d' o­

vulation (CTJ11l1INS et al., 1984) . 

D. EmP.loi de ,;:rom.dotroP.i:nes exogènes 

L'apport de FSB sous forme d' extra.i ts crus d' hy­

pophyse (l100RE et SHELTON, 1964), l'injection de FSH porci­

ne (WRIGHT et al., 1981; cités par BINDON et al., 1983) et 

des injections séquentielles de FSH et LH ovine (OUSSAID, 

1983) augmentent le taux d'ovulation chez la brebis. On 

pourrait encore, pense-t-o:n, en regard de l'action rapide 

du traitement, réguler le taux d'ovulation en fin de folli­

culogenèse (PHILIPON, 1983) . 

En 1948 , THIBAULT et al. ont injecté de la. Pl1% 

en fin de cycle (.J"12-13") et ont obtenu tme sZJ.pen.,vulatio1ï. 

lors du cycle suivant (GHER.ARDI et LINDSAY, 1980). L'effet 

de la PUSG se fait ::ientir en fin de folliculogenèse, mais 

vu la longue demi-vie de cette hormone (l1AC IN'I'OSH et al ., 

1975; cités par PHILIPON, 1983), il est difficile de savoir 

à quel moment elle agit. Cependant, HOORE et al. (1981) ont 

observé que la Pl1SG sauve le::i follicules en début d' a trésie 

et empêche les follicules antre.ux de ,jégénérer . 

11alheureusement, ces méthodes pharmacologiques 

d' a.méli_oration du taux d'ovulation, bien que largement uti­

lisées, ne sont pas pleinement satisfaisantes : le :manque 

de précision de la réponse et la faible fertilité des trou­

peaux en sont les principaux inconvénients {LAND et al . , 

1982). De plus, le3 variations dans les réponses individu­

elles sont telles ~i'il est impossible de prédire la rèpon-
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se moyenne d' tm groupe. Si l'on augmente qraduellement la 

dose de. PUSG, le feed-back supplémentaire mènerait lente­

ment à l' éliI.11ina tion du support goM.dotropique exogène 

·· (BINDON et PIPER .. 1977 ; LAND, 1979). 

CLOlHPHElŒ 

E. Inactiv::i.t ion de certaines P.roductions hormona.­

les 

Le C]t.,Wiph.t-11e est tme substance faiblement anti­

oestrogénique, largement employée pour induire l'ovulation 

chez les feiilIIJ.es anovulatrices. Chez les brebis, SNOOK et 

HANSEL (1971) ont rapporté tme augmentation du taux d' ovu­

lation suite è. tm trnitement avec cette substance. D' autres 

auteurs (LAND et SC.ARAlfUZZL 1978) ont confirmé ces résul­

tats et précisé que le clolil.iphène peut jouer tm rôle dans 

l'induction de l'ovulation pendant l'anoestrus. 

OV.A..RIECTOttIE UNILATERALE 

L' ovariectolil.ie tmila térale ou ablation d' tm des 

deux ovaires , a permis , chez le cobaye.. de doubler le nom­

bre d' oeufs (FDIB)N et al. , 1970; ci tés par LAND, 1979). 

Chez la brebi:.:;, 4 jours après l' opération, de multiples 

observations sont observées (LAND, 1973) . FINDLAY et CŒ1-

l1ING (1977) supposent qu' tm facteur intervient, modifiant 

les actions des gonadotropines. 

1111:fUHISATIOH CONTRE LES HORtlOlŒS' 

Le traitement des brebis par iiilill.u.nisation contre 

certaines hormones peut se faire par injection de séruID. 

contenant l'anticorps produit par d'autres aniID.aux (iiil.Iil.uni­

sation passive) ou par injection de l'hormone visée, coup­

lée è. 1.me stù:i;:;tance à propriétés iiilill.1.mogéniques (iiil.In.unisa­

tion active). Ces méthodes d' inlübi tion de l'action d.' tme 

hormone particulière permettent d'obtenir des réponses è. 

faibles variations individuelles . 

Ces nouveaux procédés étant à la base de notre 

trnvail, ils sont plus particulièrelil.ent développés dans la 

partie suivante. 



E. L~.:, tcclm.iÇD:!cô Qromettr-u~e;'j d 1 ümèlioration du tenu:: 

d • oYu.lation : imnmisa tions et vaccin8.tions 

L'utilisation et la manipulation du système immunitaire 

afin de conférer l' iutmi té contre des organismes inf ectueux a 
largement progressé. Dès les années ' 50, SPRUNT et al. (1951) prou­

vèrent que des applications zootechniques pouvaient être envisagées 

grâce à cette technique. La production d'anticorps,suite à une immu­

nisation contre des oestrogènes, donnait des résultats satisfaisants 
pour réguler les fonctions endocriniennes, en particulier pour aug­

menter la productivité des animaux domestiques. 

1. Historique de l' immtmisation anti-hormonale 

Dans les années '30 , sont apparues les premières 

utilisations de l'immunisation, pour l'étude du rôle bio­

logique des hormones. Elles concernaient les gonadotro­

pines récemment découvertes (HILL et al . , 1934 ; ROWLAMDS, 

1937 ; COLLIP et al., 1940). La manipulation de l'auto­

immuni té restait cependant limitée aux protéines immuno­

géniques préparées à partir d'espèces hétérologues (ZONDEK 
et SUL11AN, 1942 ; LEATHE11, 1949). 

Initialement, il y eu certaines controverses 

quant à la nature du facteur inhibiteur (COLLIP et al., 

1940) :mais, bien vite, les chercheurs dans leur ensemble 

acceptèrent l' idée d'une production d'anticorps en répon­

se à une stimulation antigénique par les gonadotropines 

(études biologiques : SCHWART, 1974; ESHKOL et LUNENFELD, 
1975 ; 110UDUAL, 1975 ; dans les R. I.A. ; DICZF AL UZY, 1969; 

tous cités par HAR'I'ENSZ, 1979). 

Composés de faible poids moléculaire (PI1 200 à 

400) et de ce fait sans propiété iuunogénique inhérente, 

les stéroïdes ne pouvaient être employés tels quels 

(D • .ARl!OUR et al. , 1934 ; HARTl1AN et al. , 1940 ; ci tés par 

l1AR'I'ENSZ, 1979) dans le mécanisme d'iuunisation. Pour y 

arriver, il fallut attendre 1938, date à laquelle CLUTIX)N 

et son équipe produisirent des anticorps anti-thyroxine, 



par application du principe de LANDSTEINER (1936) qui dé­
crivait la conjugaison de petits composés non illunogéni­
que en soi (r.1.8.ptène) à des protéines à haut poids molécu­

laire : ces conjugés favorisent le. production d'anticorps 

contre ces ha.ptènes . 

Ces résultats ne furent exploités qu'en 1951 

lorsque SPRUNT et e.l . décrivirent la capacité du sérUiù. de 

lapin i:m.m.unisé avec un conjugé protéine-oestrogène de lier 
l'haptène stéroïdien. Les premières descriptions précises 
de méthodes de couplage apparurent vers la fin des années 

'50 (ERL.AMGER er e.l. 1957, 1959; GOODFRIEND et SEHON, 

1958; LIEBERt1AN et al., 1959). En 1970, 11ISWENDER et 
tlIDGLEY ont clairement démontré que le site de conjugaison 
d'un stéroïde à sa protéine porteuse a un effet important 

::mr le. spécificité de l' anti-sérUiù. résulte.nt . 

tlILLIER et CAlŒRON ( 1976 )_ SCARA11UZZI ( 1976). 

HIESCHLAG et WICKIHGS (1978) ainsi que 11ARTENSZ (1980) ont 
passé en revue toutes les études de ce type . 

2. Les types d'ilillliunisations 

A. Passive 

L' i!!ll!lunise. tion pe.ssi ve permet le contrôle du ti­
tre d' anticûrps de l'animal receveur , permettant par là 
la suppression ctes problemes d · anoestrus liés à de trop 
fortes concentrations en anticorp::. (LAND et al. .1982). De 
plus, l' a.ntisérUiù. peut être manipulé avant l' injection : 

pour le rendre plus efficace, on l'enrichit pe.r un mélange 

d'anticorps dirigés contre différents stéroïdes (peu in­
téressant si l'étude ne concerne qu'un seul type de stéro­
ïde), facile à préparer et nécessitant des doses moins 

fortes à l'injection. 

L'effet de l'i:mmunisation passive est i:mmédiat 
car il ne fait pas appel au système im:m.unitaire de l'ani­

Iû.ûl, et de courte durée. 
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L · animal iuunisé qui sert a produire 1 · a.nti-sé­

rllill réagit en produisant des stéroïdes plus abondamment. 

Dans certains cas, cela. sature trop rapidement l'antisérum. 

limitant la dose d'anticorps à injecter (SC.ARAl1UZZI, 1977; 

11.ARTENSZ, 198û) . 

En ce qui concerne l'améliore. tion du taux d' ovu­

lation, l' immuiüsation passive est valable, quelque :;oit 

le stéroïde visé (LAND et al., 1982). 

B. Àctive 

L' immunisa. tion active, appelée vaccination, né­

cessite plusieurs injections . Par cette méthode, les ti­

tres obtenus sont bien supérieurs à ceux de l'ilillilunisation 

passive, liltlis plus variables et non contrôlables (CALD1H"ELL 

et al., 1970; cité par PHILIPON, 1983) . 

L'iiliillur1isation active contre les stéroïdes provo­

que toujours chez la brebis une stéroïdogenèse accrue 

(SC.ARAl1UZZI, 1979; SC.ARAl1UZZI et al., 198û), sous l'influ­

ence d'une sécrétion élevée de gonadotropines. L'augmenta­

tion de concentration sanguine la plus évidente est enre­

gistrée dans le cas d'illl.Ill.U11isations contre les androgènes, 

l'androstènedione en particulier, reflétée par l'hypertro­

phie des cellules de la thèque et par la dégénérescence 

des cellules de la granulosa (tlOOR, 1977; tlARTENSZ, 1980) . 

L'effet se liltlrque surtout sur la morphologie ovarienne et 

sur l'incidence des follicules hémorragiques (11.ARTENSZ, 

1980) . 

3. Techniffi!es eill.f:!loyées 

À . Fabrication de conj_ygués stéroïdes-2rotéines 

Colll.Ill.ui1élil.ent, un dérivé acide d'un groupe f onc­

tionnel d · un stéroïde (h!iptène) est employé pour f armer 

une liaison covalente avec le groupe aminé de la. protéine 

porteuse (ERLANGER et al. , 196 7; KELLIE et al. , 1975; 

KOHEN" et e.l . , 1975; tous ci tés par SC.ARhllUZZI et HOSKINSON 

1983). 
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ERLANGER a fabriqué des conjugués en liant des 

dérivés oxim.es des groupes cétoniques ou des dérivés hém.i­

succinates ou chlorocarbonates des groupes hydroxyles des 

stéroïdes avec le groupe am.iné de radicaux lysines d'albu­

m.ine bovine. 

:tla.is bien souvent, il est indispensable d'insérer 

une chaîne m.oléculaire qui ponte les deux substances. Cela 

produit des antisérums bien plus spécifiques (:t1ARTENSZ, 

1980) qui peuvent différencier des stéroïdes de structure 
proche (LIEBERUA.M et al., 1959). 

Le maxinn.uo. de spécificité de l' a.ntisérum. apparaît 

quand la réponse se fait pour le conjugué stéroïdien au 

site distal de l'élément structurel visé. De cette façon, 

le stéroïde expose une surface de recorm.aissance iüuni­

ta.ire avec le plus de dissimili tu.des vis-à-vis d · autres 

stéroïdes (GROVER et ODELL, 1977; cités par SCAR.At!UZZI et 

HOSKINSON, 1983). 

Les conjugués ont un taible pouvoir iDunogéniqu~ 

et la réaction iDtmi taire doit être facilitée à l'aide 

d' 2auz10-adjUT•'8nts appropriés (BOREK, 1977; ci té par SCA­

RAtlUZZI et HOSKINSON, 1983). Les adjuvants possédant la 

plus grande capacité à favoriser la réaction sont le FCA 

(Freund's Complete Adjuvant. à base d'huile), le DEAE-dex­

tran , polycation (COX et al . , 1976) et le Dextran-sulfate, 

polyanion (KA.PL.AN et al . , 1978) . 

B. llode d' injection des antisénuo.s 

Le mode d'injection est variable, selon les pré­

férences de chaque expérimentateur (voir :t1ARTENSZ, 1980). 

On peut toutefois citer deux traitements que COX et al. 

(1982) ont étudiés : le traitement coRJ)let (2 injections 

intram.usculaires multiples à deux sem.aines d' intervalle) 

et le traitement siN/Jlitie ( 2 injections sous-cutanées 

sim.ples). Ces deux traitem.ents sont maintenant retenus 

coüe standard (PHILIPON, 1:983). 
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C. Caractérisation des antisérums 

La caractérisation de la réponse iIIUllunitaire pas­

se par la détermination de sa m.agni tu.de (grandeur), de son 

profil d'extinction, du degré de neutralisation biologique 

de la cible stéroïdierine (titre d'anticorps), de la spéci­

ci té de l'anticorps i11 vivo et de la com.posi tion de l' im­

mtmoglobuline (capacité de liaison à l'anticorps). 

Le titre d • anticorps est défini coIIUlle la dilution du 

plasma qui lie 50 % de radioactivité a.joutée (3téroïde 

tritié) après tme nuit d'incubation à 4°C. Le [1extra1i 7'?0-

chsrcœ.1 ( ch.arl:ion actif) permet la séparn.tion,, de la par­

tie liée et de la partie libre, par adsorption de la cette 

dernière . Une centrifugation accélère cette séparation. 

La c1:1pEJc:i.té de .l..:i11:iso.12 de l' anticorp!l se mesure par 

comptage après dialyse d' équilibre d'une dilution d ' anti­

sérum additionnée de stéroïde tritié dans une solution sa­

line . 

On définit la spéc:i.f.ic:i.té d • un anti!lérUI coIIUlle étant 

le rapport , exprimé en%, entre la dose de stéroïdes con­

jugués qui déplace 50 ~; de stéroïde tri tié fixé par l' anti 

sénu.o. et la dose de stéroïde paz-6:si te· nécessaire au dépla.­

cero.ent de la IiLêiiLe fraction de stéroïde tri tié. Une IiLéthod.e 

travaillant avec des solutions faibles , consiste à mesu­

rer le titre d' a.nti-séru.lli pour chaque stéroïde ( SCARAlfUZZI 

1976 ; tlARTENSZ, 1980) . 

4. Les hormones imJ~lim1és dans les i!lî.Illtmi sa tions 

A. Proge::;térone 

L' illilllunisa.tion anti-progestérone provoque l' aug­

mentation du taux plasmatique de cette h01"mone, :mais sous 

forme liée (FAIRCLOUGH et al. , 1976 ; FRENCH, 1977; cités 

par TH011AS et al. , 1984). Elle e3t accoiiLpa.gnée de pertur­

bations prof ondes dans la longueur du cycle et diminue 

l'incidence du comp ortement oestral ('I'HOHAS et e.l., 1984) : 

cela. n'améliore pas la fertilité (HOSKINSON et al., 1982; 

cité par SCARAl!UZZI et HOSKINSON, 1983) . 
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11ARTENSZ (1980), FAIRCLOUGH (1976, sur la brebis) 

et FERIN et al. (1970, sur la ratte) n'observent pas d'ef­

fet du traitement ~;ur l'ovulation, et FAIRCLOUGH n'observe 

de plus aucm1e action de l' iiil.Iil.unisation anti-progestérone 

sur la règression lutéale ou sur l'oestrus . 

En revanche, THOUAS et al. (1984), par im.mmlisa­

tion active, notent une diminution de l'incidence du colil­

portement oestral, tme réduction de la longueur du cycle, 

associée à une réduction de l'intervalle sépare.nt les pics 

préovul toire:s de LH, sui te à une diminution de l' inhibi-
.,..;,.._..,._ .,..t..,.., +.,.. . .-. .4 1-...-...,..l,. ?-. .-...-;+,;+ ...4,-..-. r.r . .-.+- .-.~ .l. . ...,...-. . -. / rrrt:J',""\M]. C rt ~1 
1,.LUll uu J. c;c;u -JJO.L,.I\ _lJU.:>.L 1,.LJ. I.J.C.:> U~.:> l,J. uy CllC.:> \ J.llVJ.Ui..J ë t\ . , 

1984; FRENCH et SPENE'ITA, 1981 ; HOSKINSON et al., 1982) . 

L'iiil.Iil.uniss.tion contre la progestérone augmente la fréquen­

ce des pulses de LH probablement par tme diminution du 

feed-back nét;ratif de la progestérone (THotlAS et al. , 1984) . 

Toujours en contra.diction avec les auteurs prècédants, 

THOUAS et al . observent l'apparition d'un haut nombre de 

nouvelles ovuh1. tions et l'absence de régression lutéale , 

le::s deux a1monçant l' accUlîl.ula. tion de corpo.l-a lutéa ::sur 

l'ovaire : il y aurait int1ibition de la 3}71thèse de PGFz~ 

( SC.ARAUUZZI et e.l. , 1977) . 

En outre, l' im.mmli::sa tion contre . la progestérone 

retarde l'implantation de l'embryon et provoque parfoi::s 

des avortements (NIESCHLAG et "\HCKINGS, 1978; ci tés par 

PHILIPON, 1983; UARTENSZ, 1980) mais elle n'a plus d.' effet 

après la première moitié de la gestation (UARTENSZ, 1980) 

puisque le placenta et le foetus sont capables de secréter 

leur propre progestérone . 

B. Oestrogènes (l.1ARTENSZ , 1980 ; NIESCHLAG et WI­

CKINGS , 1978) 

OESTRADIOL-17Jl 

L' efffploi de doses iJ.issive.s lors des premières 

expériences d' imm.urüsation contre les oestrogènes ou l' u­

tilisation de l' adjuvant de Freund (COX et al., 1982) ont 

provoqué un titre d'anticorps très élevé (SUITH et al., 

1981; SCARAUUZZI et al. , 1982) qui pouvait entraîner la 
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suppre3sion de l' oestrus chez la brebis ( SCARAlfUZZI et al. 

1970, 1977; COX et a l. , 1976, 197:3-79; RAWLINGS et al., 

1978) et chez la ratte (HILLIER et CA11ERON, 1976 ). 

Tout co!llJJi.e celui de la progestèrone, le taux 

d' oestrogènes tota.ux s' élève suite à l' hyperstinu.lla tion de 

la stéroïdogenèse , fil;:1.is les stéroïdes se trouvent princi­

palement sous forme liée (SCARAlJUZZI et al..• 1980; SCARA-

111.lZZI et HOSKINSON , 1983) . 

C' e::it a.pparn.Iuent l' E1 ?n qui est le plus iiupliqué 

dans l'inhibition de l'ovulation et l'arrêt de · l' oestrus 

(rat : RILLIER et al. , 1975 ; brebis : SCARAllUZZI et al., 

1977; RAWLINGS et 8.1., 1978; vache : 11ARTIN et al., 1978; 

singe rhésus FERIN et al., 1974) . L'ovulation est inhi­

bée suite à la suppression du pic préovulatoire de LH 

(brebis : FERIN et al. .. 1970 ; SCARA11UZZI et al. .. 1970; COX 

et al., 1976 ; FAIRCLOUGH et al., 1976 ; ratte : RILLIER et 

C.A11ERON, 1976; cobaye : PEDDIE, 1977). Le temps d' a.dm.inis­

tra tion de l' antisérum est d'une importance cri tique pour 

l' ilil.Iùtulisa tion pa;:;;:;i ve : le blocage de l' ovula. tion le plus 

évident est obtenu qu::i.nd l' antisérum. est injecté pendant 

le dioestrus (FERIN et al . , 1969). L'ovulation peut quand 

même se produire après l ' accouplement, malgré l'absence de 

pic préovulatoire spontané de LH (KAUSHANSKY et al., 1977) 

Le taux basal de la LH augmente, de la même f aç;on 

que chez les brebis ovariectomisées et hystérectom.isées 

(FANT et al., 1978 ; l1ARTENS2 et al., 1979) . La FSH est 

aussi secrétée plus at,or.u:ia.IiJ.Iùent, m.ais l'augmentation est 

moindre (UARTENSZ, 1979) . 

Ce sont ce3 résultat3 qui ont permis de démontrer 

que l'E17n es t le principal stéroïde concerné dans l'inhi­

bition de la sécrétion des gonadotropines chez la brebis, 

surtout pendant l' a.noestrus. cela a prouvé aussi que l' é­

lévation de la concentration en E1713 plasmatique pendant 

le di oestrus (GOSHINIGA et al. , 1969) est le facteur qui 

déclenche le pic préovulatoire de LH (11ARTENSZ, 1980) . 

KARSHANSKY et al . (1977 ) ont m.ême remarqué que l' o·vulation 
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peut avoir lieu après l'accouplement chez des rats actiYe­

ment immmüsés contre l' E1 w et qui ne montrent pas de pic 

préovulatoire spontané de LH. 

Les anticorps anti-oe::strogènes sont capables 

d'inhiber toute action utérotrophique des oestrogènes exo­

gènes ou endogènes chez le rat, la souris et le hamster 

(GOODFRIEND et al . , 1961; FERIN et al., 1968). 

Au ni veau morphologique , l' illlJll.unisa tian contre·, 

les oestrogènes cause une hyperstimulation oyarienne ca­

ractérisée par un nombre croissant de grands f,ollicules 

cystiques ou hémorragiques avec hypertrophie de la couche 

tt1écale et dégénérescence de la. membrane basale et de la 

granulosa . 

Entin, l' im.m.müsation è. haute dose contre l' E1 ?D 

n'amène pa::s de dérèglelilent de la lutéolyse (SC.ARhl1UZZI , 

1976) ni de la parturition (COX et al. , 1976; RAWLINGS et 

al. . 1978) et élève la proportion de cycles oestraux 

lon;rs . La fertilité des animaux immunisés sont plus fai­

bles que ceux de3 témoins (UARTENSZ et al. , 1978) . 

Par contre. en utilisant des bétl1cdes de stim:ula­

tio.ns :iltllilw1iüüres plus douces, l'interruption des cycles 

n'est pas observée (SC.ARA11UZZI et al. , 1977, 1980 ; UARTIN 

et al . , 1979; 5111TH et COX, 1981 ; SC.ARA.l1UZZI et HOSKINSON, 

1983) . De plus. les pertes e:nù:,ryonnaires observées sont 

très variables : normales (COX et al. , 1978-79, 1982; LAND 

et al. , 1982), élevées ( SC.ARA.l1UZZI et HOSKINSON, 1983), 

permet tant le Iil,:1.intien de le fertilité (LAlID et a.l. , 1982; 

SUITH et COX, 1981) ou faibles (SCARAtlUZZI et HOSKINSON, 

1983), surtout en cas de titre d'antisérum. élevé. Le nom­

bre d'agneaux né::s n'est , de ce fait, pas modifié (l'l.ARTIN 

et al., 1979) . Si la réponse · immunitaire est bien contrô­

lée, on peut quand Iil.êm.e obtenir W1 gain de 20 ~ (L.AND et 

al. , 1982 ;. SCARA11UZZI et HOSKINSON, 1983). 

Quant au sex-i-atio, il ne subit aucun changement 

( SCARAl1UZZI et HOSKINSON. 1983) . 
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Les ef f et:3 de l' illl.Ili.unisation anti-oestrone sont 

moins :marqués que ceux de l' illl.Ili.unisa tian anti-oestradiol 

(COX et al., 1976 ; COX et WILSON, 1976; UARTENSZ et al., 

1979) . La réponse ili.!J.lilllütaire est en effet moins intense 

(COX et al., 1976) . Une autre explication possible est le 

rôle moins important de l' oestrone sur le cycle ovarien 

de la brebis (UARTENSZ, 1980) . 

l1ARTENS2 et al. (1978) ont montré que l' illl.Ili.tmisa­

tion anti-oestrone influence le feed-back négatif de 

l' E1713 :mr la sécrétion de LH et de FSH. De plus, elle 

augmente la concentration plasI1IBtique en progestérone pen­

dant la phase lutéale (RAWLINGS et al. , 1979) . 

L' illl.Ili.lll1isation cont re l' oestrone, à l'inverse de 

l' illl.Ili.tmisa tion anti-oestradiol, permet d' augm.ente r le ta.ux 

d' ovulation { SCARAl1UZZI et al. .- 1977). 

PHYTO-OlSTROGEHES 
La méthode de couplage des phyto-oestrogènes est 

la même que celle des autres stéroïd.es : liaüson covalente 

avec tm polypeptide synthétique ou avec de la BSA (Bovine 

Serum. Albumin) pour former tm complexe illl.Ili.unogène (BAT.mni­

GER et al. , 1969 ; COX et al. , 1972; ci tés par COX, 1984) . 

COX et son équipe ont coiùbattu les effets des 

phyto-oestrogènes colll.Ili.e le c0Œt::est811 par l' im.Iii.tmisa tion 

active. -Ils ont ainsi pu réduire les effets phyto-oestro­

géniques né1Jatifs sur l 'utérus (COX et al ., 1982). En ou­

tre, le taux d'ovula tion a été rétabli , tout colll.Ili.e la fer­

t i 1 i té (COX et a 1. , 19 8 2 ; SlHTH et a 1. , 19 8 2 ) . 

Si l' injection est fa.i te au moment de la lut te , 

il n'y a, tout au plus, que réduction des effets des phy­

to-oestrogène ::s (LITTLE et. al. . 1984). La cause est peut­

être la trop grande quantité de dérivés oestrogènique.s vé­

gétaux ingérés par la brebis . 

C.L'inhibine 

FR.ANCHHlONT et al. (1975 , 1979) ont observé que 



l' iiü.Ill.müsation de lapin 8.Vec de l' inhibine partiellement 

purifiée permet 1..me a~vation du niveau d'émission de FSH 

sans ctJB.ngement de celui de LH. Par contre ()' SHEA et al. 

( réiml ta ts non publié3 .. ci té3 par BINDON ob3ervent que les 

a.11im;:1.ux iiü.Ill.unisés présentent des t8.ux normaux en FSH, et 

p ens en t que 1' inhiti ine a.(J ira. i t directement au ni ve5. u ov::1. -

rien. 

Du fait de l'impureté de l' iiü.Ill.1.mogène (présence 

d'albumine), il r a une large variation de la réponse 

Üiilil.U.nitaire (JANSE--r et a.l., 1934.: CillfüINS et al. , 19:36). 

L' effet de l' iiiIIlimlisation passive , faible sur le 

saiso:nnement et sur la loni;rueur du cycle oestral, résulte 

d' tme courte vie de la réponse (0' SHEA 1984 ; cmmINS et 8.l 

1986). 

L'iiii.Ifl.1.misation contre l'inhibine augmente le 

taux d'ovulation (HENDERSON et al., 1:l84 ; CTJtlllINS er al., 

1986; 0' SHE.A et al. , 1984) dans tme proportion coIDparn.ble 

à un traitement à la PUSG (BINDON et al. , 1971; WALLACE et 

UAC NEILLY, 1985 ; cités par 11ARESIGN, 1985) . Elle ::;emble 

agir sur la Iü.8. tura tion des follicules qui sont plus nom.­

br eux et plus gros que chez les brebis tém.oins . Le nolli.bre 

de portées est également plus élevé (O' SHEA et ;:Ü, 1984). 

La réponse obtenue est dur,s.ble pend.8.nt t oùte la période de 

reproduction et ne nécessite qu' tme injection de rappel 

l'année 3Uivante (CUllllINS et al., 1986 ; HENDERSON et al., 

1984) . 

Bien que l'on ne ::;ache pas si l' im.ID.unogène actif 

soit l' irJübine ou l'élévation d.e niveau de FSH, les bre­

bis , iilliilunisès contre l'inhibine, ensuite ovariectomisèes , 

résistent à l'effet dépressif sur la FSH-des fractions de 

fluide folliculaire enrichi en inhibine (AL OBAIDI et al., 

1984; CHAmHNG et al. .. 1982 chez le ::singe) . Il y a donc 

production d'anticorps anti-inhibine . 

Pour l' insts.nt, cette technique n'est pas en­

core applicable ind.ustriellem.ent , Iil.ô.is de nombreux efforts 

sont faits pour purifier l'inhibine et les autres composés 



du fluide f olliculs. ire (R.bllASHARlt.~ e t al. , 1984 ; cités par 

0 ' SHEA et a. l. , 198 4 ) 

D. Les 8.ndrogè.nes 

L' iiii.Ii:.mli sa t i ôn contre les androgène8, tout ccue 

cë:lles vi3;5_nt l es ô.ut r e:::; ::-t.é r oïdes provoque une ,:t.UiJLl.enta­

tion de t 5.ux ct' -:a.r..dro,;r enes t otal, Iil.8.is une diminution du 

taux d'androg ène s l ibres ( ra tte : RILLIER e t a l. , 1974, 

1975 ; ls.pine : AR11STRONG et 8..1. , 1978; brebis : SC.ARA11UZZI 

et H0SKINS0N .. 19:33).C ',sst l ô. f orte:: augm.e.n.tati on du niveau 

basal · de l a LH qui est la ca use d'une sécrétion accrue 

des androgène3 ( SC.à.Rhl!UZZI et a l. , 1981; SCARAliIJZZI et 

H0SKINS0N , 1983 ) . 

.:.,2· J,5 r 6,_r;l.;~-ise :i1,111ml1:it.s::ire est trop intense, suite 

à. une iliimtmisa tion active , l' s.noestrus s ' installe chez la 

ratte (HILLIER et al. , 1974, 1975) et cl1ez la brebis 

(SC.ARM!UZZI et al., 1977, 1981 ; V.AN LOOK et al., 1978~ 

11ARTENSZ et SCARAlfüZZI, 1979 ; 11.àRTIN et al., 1979; GELDARJ) 

et SCARAlfüZZI, 1983) . La concentration en FSH se trouve 

réduite par l' i:mm.tmisation contre l' androstènedione et en 

moindre mesure cont.r~ la testostérone (11ARTENSZ et al.. 
1976; SCARA!füZZI et HOSKINSON, 1983) . Selon :t!ARTENSZ et 

SC.ARAffl.JZZI ( 1979) , les androgènes libres facilite raient . 

donc la libération de FSH par l'hypoptJ.yse. · 

L' iiil.Iil.tmisatic,n contre la testostérone conduit. 

parfois à l ' apparition ,1e follicules ky::stique3 qui n ' ont 

plus de cellules de la ,;rranulosa (HILLIER et al. , 1974. 

1975; ARHSTI:GNG ë: t. ,:;_1. , 1978; SCARAlfDZZL 1979). Selon 

.AR11STRONG e t al. (1973~, ces follicule3 serai6nt incapables 

d'ovuler mzü::: cont i nue raient a ,;rro3sir , la chute du tau:c 

d' androgènes libre3 les proté,;reant contre l'atrésie . 

1:.11 c'-<ts de i-,j_üûi'"ï-.S-e moddrèe, on observe, chez 

toutes le::i races de brebis , tme augm.enta~ion du taux d' o­

vulation de 50 % (SCARA11UZZI et al. .. 1977, 19BO, 1981, 

1932, 1983; SCARJ.J-m-;:zr, 1979 ; SCARA11UZZI et HOSKINSOH, 

19E:3 ; SHITH et al. , 1•j81, 1983 ; GELD.ARD, 198-L LàND et 

al. , 1982 , .. . ) . On constate aus::ii que le taux d'ovùlation 

est en relation evec une augmentation du nombre de gros 
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follicules préovulatoires (COX et. al. , 1978-79 , 1982; SCA­

R.Al!UZZI et al . , 1981 ; SCARA11UZ2I et HOSKINSON, 1983). Cet 

effet est dû à l ' action antimitotique du haut niveau de LH 

sur les cellules de la granulosa, ce qui prolonge leur 

survie (SC.ARA11UZZI et al . , 1980, 1981; SC.ARAtruZZI et HOS­

KINSON, 1983). 

Coiiliile conséquence de l' awJmentation du taux 

d'ovulation, on note plus de corps jaune en phase lutée.le, 

ce qui accroît la sécrétion de progestérone (l1AR'I'ENSZ et 

SCARAllUZZI, 1979). Cox et al. (1978-79, 1980), VAN LOOK et 

al. (1978), l!ARTIN et al. (1978) et SCARAlfüZZI et HOSKIN­

SON (1983) ont signalé une m.odif ication du sex-n.dio en 

faveur des femelles, surtout dans le cas des portées mul­

tiples. 

5. Conclusions 

Les iiiliil1.mi::;a tians contre les hormm1es du système 

reproducteur , et plus particulièrement les hormones ovari­

ennes , sont caractéristiques : 

- Le::; iiilili.uniss.tions contre les androgènes et les 

progestagènes, ainsi que contre l ' oestrone , aug11.entent le 

taux d • ovulation, à. l'inverse de l' iiiliilunisation anti­

oestradiol qui provoque une tiaisse du taux d' ovulation, 

sauf si la réponse im.ro.1.mitaire est bien contrôlée . 

- Des pert or:aa.nces d • agnelage sont obtenues 

sous iiùDllllli té contrôlée (titre d'anticorps faible , de 

1/500 è 1/3000 , au début de la lutte) . 

- En cas de titres trop élevés, les brebis 

peuvent entrer en état d' anoestrus ou de stérilité. Dans 

tous les cas d ' hyperstimulation de l' iiiliilunité , les per­

f orm.ances d'agnelage sont faibles . 

-Pends.nt le milieu de la phase lutéale, les 

corps jaunes sont plus actifs et plus volUill.ineux. Cette 

activité se traduit pa.r 1-m.e augmentation de la concen­

tration en proges térone. 

- L' iiiliil1.mise.tion es t associée à des changellents 

des concentrations sanguines hor11.onales augmen-

tation du niveau basa l de l a LH et de 38. fréquence de' 

déchari;Je . 
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- L' iJUtuni5a.tion pa5:Jive, par sa possibilité 

de contrôle et sa souplesse d'emploi, permet l'obtention 

de très bons résultats . 

- Les résultats de l' i:au1.unisa. tion contre ·1es 

a.nd.rogène5 ne sont pas influencés par les synchronisa­

tions de l' oestrus (l1ARTIN et al., 1984). De plus, ils 

sont additifs à d'autres méthodes d' a.méliora tion du taux 

d'ovulation, coiillfl.e le gain de poids (SlHTH tt al., 1981; 

GELDARD et SCARAl'illZZI, 1983~ et l'avantage génétique de 

certaines souches {5111TH et al., 1981). 

- Le taux de fertilisation, à l' inverse du 

taux d' ovulation, semble être diminué ( SCARAIBJZZI et HOS-

KINSON, 1983) . 

- Les pertes e!lbryonnaires sont plus élevées 

chez les brebis i.Iil.Ili.müsées. 

F _ L1 iiiIIlluniBa.tion a.et.ive 01-;i le_ va.ccina.tion contre 1' andro-

5ténedione: 

1. Historim1e 

En 1974 .. L' équipe de SCARAlfüZZI a engagé 1-m pro­

gralïlill.e de recherche , dont la technique principale était 

l' i!illlltmisa tion, at in d'étudier les t onctions des B.ndrogè­

nes sur les phénomènes sexuels cycliques de la brebis 

(SCARAl'illZZI et llARTENSZ .. 1975). Au cours d'tme lap8.ratomie 

de routine inclue dans ce prograiillfl.e , ces chercheurs ont 

noté, dans tm groupe de brebis ri'eslli litOUl'ltsin iI!llll.tuüsèes 

contre l' androstènedione, une surprenante proportion d' o­

vulations multiples (SCARAl·lUZZI et al. , 1977) . Ils compri­

rent dès lors la signification pratique d'une telle trou­

vaille : l' i.Iil.Ili.tuiisa tion anti-s.ndrostènedione de--;rai t per­

mettre l' au,;imenta tion de la prolificité chez la brebis, et 
probablement chez d'autres espèces. 

VAN LOOK et al. (1978) et lli\RTIN et al. (1979) 

am.ployèrent cette méthode avec un succès partiel, puisque 

lors des deux expériences, bien que le nombre d'agneaux 

nés par brebis agnelante tut plus élevé, le nolll.bre de bre­

bis anovulantes au;rruentai t aussi , sui te è. des réactions 

i.Iil.Ili.tuli ta ires seconda ires . 
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Le trs.i tement im.m.1.m.i i:-:-.1re fut alors adouci ( con­

di tion3 contrôlées) (COX et ~-1 . , 1976; SC.àR.AHUZZI et ::tl . . 

1982; COX et al., 1982; SlHTiï r.:. t al., 1981) et les tests 

conf irlilèrent l' obtention d' lme 8.UIJiilenta tion de la proli­

ficité. 

En 1981 , ces résultats positifs aiil.enèrent la Ill.ise 

au point d' lili produit ilillilunogèn.e , le Fecur~.ù~ ®, qui fo.vo­

rise l' éléva tien de la _pro lit ici té des brebis. 

2. Le P.rodui t iiwü.1.mogène 

Actuellement, la plupart des laboratoires qui 

étudient l' ilillilunisa tion contre l' androstènedione utilisent 

le Fecui1din @, collUli.ercia.lisé par la firme pharmaceutique 

au:.tralienne GL.A..Xù, sous brevet C. S. I. R. O. , periliettant 

un contrôle précis de la stimula.tian du système im.munitai­

re. 

Tous le::1 produits ilillilunogènes à base d' ar.i.dro5tè­

nedione sont les m.ê.mes : un adjmr-a.nt qui permet de stimu­

ler le systè:m.e i.lllili.lUlitaire (Freund ou DE.AE dextrar.1) et tm 

conjugué androstènedione-protéine albu.mine sérique (HSA. ou 

BSA) . Deux type5 ,1e conjugués sont habitt~ellelilent employ­

és l' androstènedione- 7 -carboxyéthylthioéther - HSA 

{utili3é pour Fecu,!-idil1: ®). avec co:mm.e e.djuvant u3uel le 

DE.AE Dextran (GELDARD et al. , 1984; mRTIN et al. , 1981; 

LAND et al., 1982) et l' e.ndrostènedione-11-0i.-hém.isuccinyl­

BSA qui emploie l' e.djuw.nt de Freund (lli\RTENSZ et 8.1. .. 

19 7 6 ; lL\.RTIN et a. l . , 19 7 9 ) . 

3. Résultats et conclusions de l' illllll.1_mü;c1_t.ion 1:.1.nti-8.ndro­

stenedione 

L' imm.unisation contre l I androstènediqne donne divers ré­

~rnltats qui peuvent être résumés col!llD.e suit 

- · Le taux d • ovulation aug:m.ente signif icati,re­

m.ent, se traduisar~t la plupart du te.mps par 2 ovulations 

chez les brebis à faible prolificité. Les Iileilleurs résul­

t.8.t.s ont été enregi s tré::; chez les brebis Cl15.rE.-:;ises (7œ~: 
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d'augmentation) et les Yelsl1 Eouz-1·.ta.i11 (50% d' a.u,;:rmenta­

tion) . 

- La prolificité auqm.ente signif ica ti ve:m.ent, 

IDalgré des pertes eJJlbryo1maires plus importantes (jusqu'à 

2œ~ en plus), part ois dues a ,jes dëf iciences des tectini­

ques d'élevage : nutrition non adéquate pendant le dernier 

tiers de gestation. L'augment.a tion des perf orm.a.nces d' a­

gnelage est obtenue sous conditions contrôllées de l' im­

munité . 

- On n'observe peu ou pas de na.issances de tri­

plés . 

- La Ji.ortali té e:abryonnair e élevée pourrait 

être due au fait que l'utérus de la brebis ne supporte 

difficilement le foetus supplém.éntaire . 

- Les donnée;.=:; ne sont pa;.=:; suffisantes pour déter­

miner tm éventuel effet de l' illiiilunisa tion sur le sex­

ra tio . 

- Les brebis illllll1.misées ont un noJlhre plus 
élevé de gros follicules non atrétiques en fin de 

croissance (4 à 8 I!I.Iil). 

- La rai:::on du nombre croissant de follicules de 

classe 12 ( 4 à 8 ll) semble être la survi va.nce plus 

grande de ces follicules plutôt que les cha.Tu;rements 

dans le mode de croissance et d ' atrésie des petits folli­

cules . 

- La taille folliculaire à la •aturité (défi­

nie comme la capacité du follicule è. répondre à l' itt1'; ) 

n'e3t pas affectée . 

- Le niveau bfa::;al 1ie la LH augmente, celui de la 

FSH diminue . 

- L' androstènedione ne seJJlble pas avoir d'action 

en feed-back nega tif sur l'axe hypothalamo-hypophysaire. 

- Les brebis iID.Ill.unisées ont tm intervalle 

lutéolyse-oestrus raccourci. 
- Le te.ux de progestérone augmente pendant la 

phase lutéale. 

- Le::; brebis à poids corporel élevé montrent mie 

augmentatfon plu3 significative des performances d'a1Jnela­

ge. 



Pt-<OGESTERONE (ng / ml) 

10 

8 

6 

4 

2 

A4-IMM (29) 

Control (18) 

-6 -s -4 -3 -2 
O.!\ YS 

FIGURE 47 : Décroissance du taux de progeste­
rone en fin de cycle chez des brebis 

i:mm.unisées ou non 

-1 



MATERIEL ET METHODES 



-59-

A. Ob jectif s poursuivis 

La revue bibliographique lais3e apparaître que l' iiilill.urüsa­

tion contre l' androstènedione pourrait être intères::iante pour aug­

menter la productivité de la brebis, mai.3 que les m.éca.nismes 1j' ac­

tion sont encore mal connus . 

Le premier but que nous avons assigné à notre travail est 

de déterminer les effets de l'immunisation active contre l'androstè­

nedione chez tme race ovine vis.ndeuse lourde : la l'e.rel. Nous avons 

pour cela, eu recours à un produit iiilillunogène coiilill.ercialisé par la 

firme GLA..XO , dont la phase d'essai est entamée en France et terminée 

en Australie, et qui pourrait êt r e i ntrod.ui te en Belgique prochai­

nement . 

Notre second objectif, est l'étude théorique des effets de 

cet te vaccin8.tion sur les prc ces::;us déterm.in.fant la prolificité de la. 

brebis : d:rnamique folliculaire _. devenir des follicules recrutés, 

noDi.bre de jetmes . 

B. Conditions ex_P.érim.entales 

Les expériences 3Ur animaux ont é té eff ect-1.1ées au Centre de 

Recherche Ovine de Faulx-les-Tombes. Les d.osar:;es trnrm.onaux et les 

analyses des résultats ont été éxécutées a.u l a.boratoire de Physiolo­

gie .Animale des Fa cul té::;. 

Les brebis , en prairies jusqu'à fin octobre, ont ensuite 

été rassemblées dans lm enclos de: 15 mètres sur 5, tout en conti­

nuant è. être soumise è. la photopériode naturelle. Les températures 

variaient de 5 à 10 de1Jrés centig rades . Une salle annexe servait de 

salle d' opération. Pendant la durée de l' expérience , les brebis 

ont reçu ur1e ration permettant de co1. vri r leurs besoins : foin, 

concent rés , suppléments minérnlo-vitaminiques. 



C. A.niIDa.ux e::q:~ériruent;::1.ux 

Vingt brebis T~X(]l àgées de 2 et 3 ans, 8.ya.nt 8.gnelé en 

mars-avril 1986 et. taries début juillet , sont divisées en deux grou­

pes de dix qui ont dù dès le dé.p8.rt 1je l ' expérience.· être rn.Iilenès 

à neuf , en raison d' mie mort ac:ci:j ':.!·1tel:..e . 

Le premier lot (I) .:,. été iiliiiltuli3é contre l' anàro;::;t e.ne,Hone 

l'autre (NI, témoin) non. 

De chaque lot, sept brebis ont été synchronisée.a pê.r deux 

injections è. lme semaine d. ' intervalle d ' 1.m e.ooniste de la PGF --, .. ,. , 
- ~ Vv 

l' E's-t:niliJ,::de @ . Le 9roupe d.es 1:3 brebis se réparti dès lors coiiüil.e 

- 7 brebis iitl.IJlunisé.es et synchronisées (IS) , 

- 7 brebis non iiiilii.unisé&s mais synchronisées (NIS) , 

- 2 brebis non 1Iiliil.mï.isées et non s1'11crironisées (NINS). 

D. Protocole expérimental suivi (voir tableau ). 

Les brebis, rasseiil.blées en bergerie le 27 octobre 1936 , ont 

reçu deux injection::; 1je Fe·o.2.!1.d1l'I i:[J de 2 Till ch8.cune, la preE.ière 

le jour m.êID.e , la secor111e ,jeux selliaines a.prè;:; .• le 15 novembre. La 

synchronisation a été réalisée par deux injections d' E'slr.1.1E,5:le@ ,je 

0, 5 Illl, le 14 et le 22 novembre. Les chaleurs ont été détectées pe.r 

la présence d ' un bélier vasectomisé porteur d'un harnais marqueur . 

L' oestrus s'est pr-ajuit le 26 novembre. 

Les expériences p8.r endos.::opies ont débuté le lendelll.8.in, 

27 , pendant deux sem.8.ines tous les deux jours .. jusqu'8.U 16 décembre. 

Pour les lots non syncl:Œonisés .. nous avons procé,1é ::1. deux endo;:;co­

pies esp;:i.cées de 16 jours , le premier dé ,:embre et le 17 .· afin de 

noter le noiil.bre de corps ja1.mes ref lét.8.nt le taux d'ovulation. 

Depuis le 7 mai 1986, les t,rebis ont été pesées toutes les 

deux seJJ:l8.ines , jusqu' au 2 février 1987. De plus, d.es prises de sang 

ont été effectuées deux fois par selù.8.ine , la mardi et le samedi .• du. 

28 octobre au 25 novern.t,re . Ensuite, elles étaient f8.i te::: trois fois 

par jour.. tt. 7 15 et 23 r1eures, novembre au 16 décembre . 

Des prises de san1J sériées, étalées sur 6 heures, toutes les dix 
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minute3, ont été réalisées le 3 décembre , afin de mesurer la pulsa­

tili té de la LH. 

Les brebis, à la fin des endoscopies, ont été iiûiiJ.édiat.ement 

mises è. la reproduction .. en présence d'un bélier . 

Le nolübre des nais3ance par brebi3 et leurs dates ont été 

enregi3trées au cours des mois d'avril, :mai et juin. 

E. Technigyes et traitements utilisés in vivo 

1. Inunis;=i.tion 

L' i:mmlmogène inj ecté , le Fecund.in @ .. prép8.ré par 

la firme ph:i.rlilaceutique GLAXO, s ous brevet C. S. I.R . û . .. nou5 

a aimablement été procuré par l a station I. N. R. A. de Repro­

duction de Nouzilly (TOURS) . 

recu;--;.:dil1 @ est un produit .~ base de .6.4-anctrostène­

dione-7 - carboxyéthylthioéther-HSA en solution aqueuse dans 

m1 adjuvant faible , le DEAE-dextrn.n , qui permet de provo­

quer une réponse iiil.lll.1.mitaire rapide et suffisante à l'an­

drostènedione et à la HSA (lot 2890 17D ) . · 

.l'ecu.t1zti11 @ doit être injecté a raison de 2 ml deux 

f ois lors de la premi ère année d' iiil.lll.müsation, 5 et 3 se­

maines avant la lut t e. La seconde aimée , et les sui vantes , 

lm seul re.ppel suHit , deux s eIDaines avant la lutte . 

La répons e à l a vs.ccination est estimée par le ti­

tre de l' antisérum, dé terminé pa.r dosage radio-illUO.lmologi­

que . Le titre e3t défini colli.Iù.e la dilution è. laquelle 

l' antisérum. fixe 50 'K. ,j' androstènedione radioactive (voir 

dosage du taux d' 8.nt i co rp s anti-andr ostènedi one ). 

2 . swchronisation des chaleurs 

Nous avo~s procédé à deux injections d' l'.struMte ® 

(Cloprosténol , lot 86B13) de 0, 5 ml chacune, en intramuscu­

laire , espacée;:s d ' un 3e:maine . Les chaleurs sont apparues 



trois jours e.prè3 18. seconde injection. la. veille du début 

endo3copie3 . 

:3. E:ndoscoi:.:ies 

L'endoscopie est l ' observa.tion d'un organe interne 

1 1 5.ide d'tme ;:;onde optique. L'ovaire e3t un orga.ne a.isé è. 

observé p8.r cette te,::rmique , ;:;i le ro.anipufo.teur a derri<?.re 

lui m1e pratique fréquente .. afin de pouvoir do1mer tm.e 

interprèta tion correcte des différentes otiserva tions . L;'1 

d.if f icul té majeure provier1t du ch:1.ngement d'aspect d.e la 

surface de l ' ovaire pour une même brebis. Cet te difficulté 

était .. dan::. notre Ctt.3 .. tt.ccentuée par le fait que nous n' ob­

servions que tous les deux jours. 

L' endoscopie est pratiquée sur la brebis iili.Iil.obili­

sée en décubitus dorsal 1;;rrâce è. tm ctiâssü, de contention, 

le corps incliné légèrement, la tête vers le bas,. Cet te 

po;:;i tion :i;: erm.et le tassement des vi3cères contre le· dia­

phra1;rme . Après rasa1;re et désinfection è. l' fa ide d' tme solu­

tion de teinture d' iode ( seule · nécessaire par la. sui te) , 

trois anesthésies loc;:1.les à la /(vl.a·.c".:..'tilï.•.e- @ (adrér0.line en 

solution, 2ml) sont pratiquées aux endroits d'introduction 

des instruments, c'est-à -dire à 10 cm de part et d'autre de 

la ligne Iitédi8.:ne et è. tme quinzaine de cm de la n8.i::s3ance 

du pis , en évita.nt soiqneusement la veine maililll8.ire . Les 

i nstruments, introduits e.près incision 8.u scalpel et per­

foration au trocart , sont un endoscope {lolÎ ® muni d'une 

fibre souple qui le relie è. une source lumineuse de 150 W, 

m1 palpeur gra,juè pern.ettant la. manipulation des ovaires 

et la. mesure de la t::1.il l e des follicules, et une pince 

pour la préhension et le Iil.aintien 1ies tendons ovariens . 

De l'air insufflé ;:i.u Iiloyen d'un coiilpresseur permet le sou­

lèveiilent. de la pei.roi ti.bdom.inale et du péri t.oine. 

Une observation rapide permet de situer la posi­

tion ( externe ou interne , vers l ' uténrn) et le type d' o­

vaire (gauche ou droit). Une photographie est prise pour l.:1. 

vérification ultérieure des· données. Ensuite, le nombre:, 

la position et 18. taille 1ies follicules sont annotés sur 

tme ctt.rte ovarie1me . 
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A la fin de l'observation des ovaires d'une bre­

bis, les instruments 3ont retirés et désinfecté3 à l'alcool 

les incisions refermées par des crochets de chirurgie (qui 

seront enlevés pour l' observation ultérieure) et désinf ec ­

tées avec une poudre chirurgicale, le Spi talen ® . La bre­

bis reçoit une injection intramusculaire de pénicilline 
t n . ..( · n UC' •")f"I ) \. cd111-ku..J . .:.~ . 

'i. Prises de se.ng_ 

Le3 prises de sang sont effectuées dan3 la veine 

jugulaire, par introduction d'une aiguille stérile et d' tm. 
garrot. Le sang est recueilli dans de::-, tubes héparinés, et 

illl.!ll.édiatement centrifugé . Le pla::;:m;:1. e3t tran3vasé et cm:u;re­

lé è. -20°C jusqi. 'au mom.ent de l'analyse, puis aussi tôt 

recongelé . 

5. Diagnostic de gestation iD vivo echogrn.:Rlüe 

L' échogra.phe employé est un appareil composé d'une 

son,:ie émettrice-réceptrice , d ' 1.m · or,:lina teur et d'un Iil.oni­

teur vidé~. Il est vendu par 18. firme PIE lfEDICAL , Nether­

lands ( Eclloç1l3.phe 1t}I..Ï ) . 

Le principe de f onctionnelil.e:nt est le :mivant 

La sonde é.m.et des ondes ultrasonores qui sont réf lé chies 

dif f éreiillll.ent selon la densité des structures qu'elles ren­

contrent. Les on.des réfléchies ( Eî.-YiDs ) sont analysées en 

données nUiüériqi.1es pô.r l ' ordine. teur pui::-, reprodui te::1 :::ur 

le m.ointeur vidéo. L'interprétation de l' image échogrn.plü­

qtle demande une certaine expérience. 

Pour l ' examen, la brebi::1 e;::t présentée debout et 

côté queue vers l'opérateur , qui place la sonde dans la 

région de l'aine . Suivant le stade ,je gestation et le dia­

gnostic demandé (uniquem.ent gestante-non gestante ou égale­

ment taille de la portée) , l'examen prend de qi.1elques 

secori..des a 2-3 minutes par àniiilB.l. 
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F. Techniques utilisées i ~1.· vitra· dosages hormonaux 

1. Principe i:iu dosage par R. I.A. 

Le do:38.ge radio-inunologique (Radio-II!I.!li.u.no-Assay 

RIA) est bas8 sur la co:m.pétition entre une quanti té déter-
131 1·--5 ~ minée d ' hormone lll.8.rquée radioacti ve:m.ent ( I , I .::. , H'"', ... ) 

et la quanti té variable et inconnue d'hormones se trouvant 

dans l'échantillon à. analyser, vis-a-vis d'un antisén:un 

qui lui est spécifique. 

La quanti té d ' horiil.one Iilarquée (H:+:) liée à l' A=- est .., 

inversément proportionnelle à celle d'hormone froide de 

l'échantillon. 

En séparant H* liée è. l' A:. de If libre, .., on peut 

calculer, par l'analyse de la radio-activité de l'une de 

ces fractions .· la. quantité de H•). Ce calcul a coDi.Iùe réf é­

rence une courbe s tanda rd réalisée dans les mêliles cc.,.ndi­

tions avec de;:. quanti tés connues et croissantes d' hor:m.ones 

fr oides . Il e2,t effectué 3ur ordin:i.teur APPLE llc L-dosll ® 

è. l'aide de progralùfiles élaborés par le laboratoire de 

Biolo1Jie Quanti ta ti ve et le no t re. 

2 . Caractérü,tigues d es d ,J.3a.ges 

La spécificité des dosages par RIA, ou capacité 

de détecter l ::1. seule l:1ormone que l'on veut doser, dépend 

principalement de la qua li té de l' a.ntiséru.m. 

La reproductibilité est la lù.esure de dipersion 

des résultats obtenus en répétant plusieurs fois le dosage 

d' tm même échantillon. 

L,:i sensibilité est la. plus faible quanti té 

d' t1orm.one que l'on puis3e :mesurer. Elle dépend grnndement 

de la fraicheur de3 pipe tagea , spécialement ceux de l'an­

tisénun. . 



!!ODE OPERATOIRE DU DOSAGE DE LA FSH 

Tubes en plastique de 3. ml 

50 J.11 des plasmas ou de la courbe standard 
+ 50 .ul d' antisérum. ( sauf pour la mesure du BG) 

Laisser incuber (fixation) pendant 5 heures, à T0 am.b i ::..nt. e 

+ 50 .ul d'hormone Mrquée 

Laisser incuber (compétition) pendant une nuit, à T0 

aruüan te 

+ 250 _µl d'ilnJD.unosorbant 

Laisser incuber (séparation) per..dant 4 heures, à T0 

ambiante 

Centrifuger : 15 minutes, ± 3000 rpm, T0 ambiante 

Elimination du surnageant par la trompe à vide 

Comptage du culot au compteur de rayons y 

COURBE ST.àND.ARD : 0-0 , 5-1-2-4-8-10-20-40-50 ng/m.l 
TOTAL comrr : uniquement 50 µl d' honn.one marquée directe­

ment au compteur 
BG : pas d'antisén.m 
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L' exa.cti tude e;:;t la qualité d'un do3age dont les 

ré3tll ta ts correspondent effectivement aux taux réels d' hor­

m.ones présent3 dan;:. l' éc.ha.ntillon. Cette caractéristique 

dépend donc de l'a.bsence d'intera ction entre les coLlposants 

plas!il.atiques du dü38.,;;re . Elle e3t approchée par les tesüi de 

dilution. 

3. Dosages de s iJ On:1dotroP. i ne s (F SH et. LH )_ 

Le dosage se réalise dans des tubes alic,,7?.l{i-t en 

plastique de 3 m.l. 50 µ.l de plasma puis 50 µl d' 6.nti s éru.m y 

sont introduits . Une prem.ière incubation de 5 heures, a 
température a:wbiante , perliJ.et une bonne fixation de l'hor­

mone froide sur l' antisérum. 50 J.ll d'hormone marquée y sont 

ajoutés pour réali;:;er la coJüpéti tion jusqu'à. équilibre. 

Cette compétition 1:l.eiilB.nde 1.me nuit, toujours à température 

aJJibiE,.nte . Finalelù.ent, 250 ~ll d' iliiliLu.noo.bsorbant sont addi­

tionnés et le tout incul:,e pendant 4 heures. La sépara tion 

de la fraction liée et de la fraction libre est possible 

par centrifugation pendant 15 minutes à ± 3000 rpm . . Le 

suni.6.1J ean t est é 1 iiiliné au Tu.oyen d ' une t r oTu.p e è. vide , et 1 e 

culot est passé au corupteur de radiations y. 

· ECHàlITILLOH L' échB.ntillon es t foriilé soit d'tu-ie solution l10r-

ruor.1.8.le de concentration connue des tinée è. l' établisseIO.ent 

de la courbe standa rd , 3oit d'un plasma de référence (qua­

lity control) fabriqué è. l' a.i,:l.e de différents plas:r.o.B.s et 

destiné à colilparer les valeurs obtenues d'un dosage a 
l'autre, soit du plô. sma è. 8.n<:1.lyser . 

BG et 'l'C Ct.1.8.que dosage c:.s t accolil.pagnè d'une es tiIJi,5.tion de 

l'activité résiduelle (BG , Back Gr0tmd) . Cette analyse 

est réalisée col!IIll.e celles des échantillons, mais l'échatil­

l on et l' antisérum ::; ont remplacés par 1:l.u tampon. De plus, 

au début 1iu dosa1Je , nous Ili.esurons l'activité totale ajoutée 

lors de l'analyse de l'écb.antillon (TC , Total count) . 

COURBE ST!lIDARD La courbe sü,.:ruiard est réalisée en remplaçant les 

50 µl de plaslil.8. par 50 µ.l d'hormone . froide à des concen­

trations croissantes et connues 0 ; 0 , 5;1;2;4;8;10 ; 20 ; 40 

et 50 rJJJ / ml . 



t!ODE OPERATOIRE DU DOSAGE DE LA LH 

Tubes en plastique de 3 m.l 

100 µl des plasmas ou 50 µl de la courbe standard+ 50 µl 
de ta:m.pon Egg-TJhite 

+ 50 .1-ll d' antisérum ( sauf pour la m.esure du BG) 

Laisser incuber (fixation) pendant 5 heures, à T0 a.m.biante 

+ 50 µl d'hor:m.one marquée 

Laisser incuber (compétition) pendant une nuit, à T0 

ambiante 

+ 250' _1.ü d' i.llUllunosorbant 

Laisser incuber (séparation) pendant 4 heures, à T0 

ambiante 

Centrifuger : 15 minutes, ± 3000 rpm, T0 a.mbiante 

Eli:m.ination _du surnageant par la trompe à Yide 

Comptage du culot au compteur de rayons y 

COURBE STANDARD : 0-0,1-0,2-0,3-0,4-0,5-0, 75-1-2-3-4-5-10-20 
ng/:in.l 

TOT.AL COUNT : uniquement 50 _1.1.l d' hor:m.one :marquée directe­
ment au compteur 

BG: pas d'antisérum. 
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I1111UHOSORB.AlIT La séparation de la pti.ase liée et de la phase 

C011PTAGE 

libre est réalisée par la méthode du double anticorps . Il 

s'agit de la précipita tien du complexe hormone-anticorps 

par liaison sur iiilill.lmosorbe.nt. C'est une solution d' ARGG 

( anti-Ra.bbi t Gamma Globuline) fournie par le laboratoire 

d' hormonologie de 118.rloie . 

Le comptage des échantillons est effectué sur tm 

analyseur de rayons 9a1i1Ill.a , à pas3eur d'échantillons 1KB 

Wallac 1280 Ultragam.ma II. Le temps de comptage est fixé à 

1 minute. 

CALCULS Le Ili.üdèle Iüathélll.atique appliqué au dosage RIA est 

celui de FINNEY (1976) 

+ a 

Cm.+ Cf 

où A = radioactivité de la fraction pour tme certaine 

concentration d'hormone froide , 

Ao = radioactivité IüaXimale de la fraction , 

a = radioactivité non spécifique , 

Cm. = concentration de l'hormone marquée .. 

Ct = concentration de l'hormone froide . 

Cet te équa. tion, permet tant de tran3f ormer en 

nanograilllll.es/ml les données obtenues en cpm, est ajustée aux 

données expérimentales de l a courbe standard par la méthode 

des Illoindres carrés "Steepest de;:,cent", avec pondération 

(FINNEY. 1976 ; FEY'r.tt,\NS , 1979) . 

Re-.arque : Le dosage de la LH est identique à celui de la 

FSH. Toutef oüi , nous avons utilisé 100 J.i.l de plasliJ.a pour 

mesures. Les différentes concentrati ons de la courbe stan­

dard sont 0 ; 0 , 1 ; 0 , 2;0,3 ; 0,4 ;0 ,5;0,75;1;2;3;4;5;10 et 20 

ng/m.l. Pour les mesures, nous avons pris 50 ill de ces con­

centrations ajoutés à 50 ill d'une solution tampon (Egg­

white) . 



Mode opératoire RIA progestérone H3 

EXTRACTION 

FIXATION AG X AC 

SEPARATION 

COMPTAGE 

J. extraction de la progestérone contenue dans 

300 fal de plasma par 3 ml d 'hexane, secoué 

pendant 2 minutes au vortex 

2. centrifugation pendant 5 minutes l -1o•c l 

2000 g. 

3. prélèvement de deux fois 1 ml de surnageant 

dans des tubes en verre 

4. évaporation à sec dans ·l'étuve sous vide l 

40°C pendant I heure. 

-----------: 
1 • addition de 

- 200 p.1 de solution tampon ''wide" 

- 1oop.1 de p* 

- 100)4. d'AS 

2. incubation 1/2 heure à 37•c et une nuit 

l 3°C 

J. addition de 500,.1 de dextran coated 

charcoal à 3°C 

: 

2. agitation et incubation pendant 10 min à 3°C: 

3. centrifugation pendant 10 min à o•c e~ à 

2000 g : 

---------------------.; 
J. prélèvement de 400.)ù. de surnageant dans 4 ml: 

de lumagel (liquide scintillant) contenu dans 

des mini-fioles. 

2. comptage pendant 5 min à l'analyseur J 

La courbe standard est réalisée à partir de 100.)41 de solution 

contenant 0.00,0.25,0.50,1.00 1 2.00 1 4.00 et 8.00 ng de P/ml 

respectivement 
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Le trnceur e::it de la proge::itërone tritiée (1-2-

6-7-H3 proge;,=;;térone) de Pl1 320 pour tme activité spécifique 

de 30 Ci/llllll.ole. .A partir de cet te solution, nous 8.vons pré­

paré tm. stocl: (50 µl dans 5 LÜ de solution benzène-e:tr.l8.n.ol 

9/1) qui nous sert pour préparer la. solution de progesté­

rone radioactive pour le dosage . 

L' -:1.nti,;1ène utilisé pour l' iütm.i;:;a tion des lapin;:; 

est la progestèrone-3:..Cl"lO-BS.A. L' antisérulù est fourni par 

le la.bora toire d' 110rmonologie de l1arloie . 

La séparô.tic,n de la phase libre et de la ph.s.se 

liée è. l'anticorps se fait par adsorption de la phase libre 

sur Dextran-charco:j_l. L3. solution est préparée a partie de 

650 m.g de Ch8.rcoal "~~~rit A Si'n•~· @ et de 65 IliJJ de daxtrn.n 

'I' 70 E'h-aim?.i·c.1.·6: ®. La poudre est solubilisée dans 300 :ml de 

tampon-wide . 

COnPT.A.GE Le liquide scintillant qui accentue les rayon3 

CALCULS 

B est du lum.agel ® produit par la firme LUUAC B. V. . Le 

compteur est un appa.reil BECKt1AH à p,:1.33eur d'échantillons. 

La lecture , fiable à 90 à 95 %, .est faite pendant 5 minu-

te3 . 

La Illètlrnde de tran::if orliJ.ation 1:1e3 dor1née3 en con­

centration est identique à celle des gonadotropines, !il.ais 

cet te fois , les donnée3 utilisées sont les désintégrn. tions 

par Iii.inute et nor. pct3 lès coups par minute . 

5. Dosage de l'oes tradiol 

CAR.A.CTERISTIQrn: 

:tŒTHOD! 

Tout coüe le do;:;age de la progestérone, le do­

sage de l'oestradiol nécessite une extraction préliminaire, 

vu la fait,le concentrn. tion de l' twrmone dans les plaslll.6.3 

{de l'ordre du pico,Jra.Iù.m.e). 

l.'xtt-actio.r1 : L'extraction est ré3.lisée à l'éther, dans de3 

ttù:ies en verre de 12 Ililli.. On y met 250 ~tl de plaSlü.;9. puis 2, 5 

Iù.l d'éther. Le3 tubes sont iüédiatelùent bouchés, afin d'é­

viter l'évaporation de l' éther. Le tout est mélangé au 



tlODE OPERATOIRE DU DOSAGE DE L' OESTRADIOL 

Tubes en verre de 8 m.l 

250 µl de plasma ou de la courbe standard 
+ 2, 5 m.l d'éther 

Boucher i:mm.édia. tem.ent les tubes 
Vortexer 3 fois ·pendant 10 secondes 
Centrifuger : 4°C, 10 min, ± 3000 rpm 
Congélation pendant 1 heure 
Laisser dans de la glace pilée et 3alée 
Transvasem.ent du surnageant dans d ' autres tubes 

+ 50 µl .de sérum free ovin 
+ 250 µl d'hormone ma.rquée à l' iode125 

+ 250 µl d'antisérum (p8.s pour le BG) 

Incubation à 37°C pendant 1 heure 30 
Incubation à T0 ambiante pendant 10 minutes 

+ 250 .ul d' immunos orbant (A. :R . G. G. ) 

Incubation à T0 ambiante pendant 10 minutes 
Centrifuger : ± 3000 rpm. , 15 ruin , T0 ambiante 
Aspiration du surnageant 
Com.ptage a.u compteur~ 
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vortex penda.."lt quelçuee eecondes, trois toie de s'U:!.te . Ü!;. 

centrifuge à 4"C pendant 10 minutes à ± 3000 rplll. . Pour 

solidifier le culot, les tubes sont lllis au congélateur 

pendant 1 heure. Puis les tubes, maintenus dans la glace 

pilée et salée, sont transvaeés dans d'autres tubes, en é­

vitant d'y verser le culot. Les surr.Jageants récupérés sont 

évaporés dans l'étuve sous viàe à 30°C. ,· 

Fi.ration J.q-Ac : 50 _ul de sérum f ree ovin permettent la 

·récupération de l'horjll,one. On y a.joute 250 µ.l d'horI!l.one 

marquée et 250 µl d'antisértn:l de :tlarloie. On laisse incuber 

1 heure 30 à 37°C puis 10 m.inutes à température ambiante . 

SéJ)8rat.io11 des phélses et co~taqe : la séparation. et le 
comptage sont identiques à ceux des gonadotropines : 250 µl 

d' w.unosorbant, mélange à 3000 rpm pendànt 15 Jrinutes, 

··. aspiration du surnageant et mesure de la radioacti Yi té y au 

colll.pteur LKB Vallac, pendant 1 minute. 

6 . Dosage du titre d • e.nticorps anti-androstènedione 

P~IllCIPE Le dosage du titre d'anticorps anti-androstènedi-

one est basé sur le principe suivant : du plasll,lB. dilué de 

façon croissante et connue, contenant ou non l' antiséru:m 

est mis en présence d • tme quanti té fixe _ d • androstènedione 

Aiïarqt.ée, de quantité :-. connue. La phase libre et la phase 

liée sont ensuite séparée et seule la phase liée (co~plexe 

.- Ac-horm.one radioactive) est conservée. 

m:THOD!: 

Une m.esure au co~pteur de radiation pe:dnet de can­

nai tre le no)llbre de cpm ou de dpm. que l I échantillon con­

tient. Ce nombre est inversém.ent proportionnel à la quanti­

té d'anticorps contenu dans la dilution: 

Pilutio.1-1s L' androstènedione marquée est diluée, pour 

avoir un total cotmt d'environ 6000 cpm./100 µl . Les plasmas 

sont à. leur tour dilué3 : 10, 100, 1000, 10000 et 100000 

t ois, à l' aide de 900 Jll d • egg-whi te ( tam.pon vide albUillllé 

à 5 % d'albumine d'oeuf) . 



110DE OPERATOIRE DU DOSAGE DU TITRE D'ANTICORPS 

Tubes en verre de 8 ml 

Dilution des plasmas par 100 J.tl dans 900 J.tl d'Egg­
white pour obtenir des dilutions de 10, 100 , 1000 
10 000 , 100 000 Ïois 

100 µl de chaque dilution 
+ 100 µl d' horm.one marquée 

· Incubation (fixation) pendant 30 m.inutes à 37°C 
centritugation: o◊c, 10 minutes, ± 2000 rpm 

Fioles de polyéthylène de 5 ml 

350 µl des surnageants 
+ 3, 5 m.l de lum.agel ( liquide scintillant) 

tlélange au vortex (quelques secondes) 
Comptage au compteur 13, comme la. progestérone . 

.,. 
/ 
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F.Lrstion A,J-Ac 100 µ.l d ' androstènedione IliB.rquée sont a-

joutés à 100 µl de chaque dilution des plasmas, dans des 

tubes en verre. Après incubation pendant 30 minutes à 37°C, 

on laisse reposer pendant 2 heures e.u frigo ( 3-4°C) . 

Sépa.aition : Une centrifugation à 0°C pendant 10 minutes, 

à ± 2000 rpm. permet d' isoler les deux phases. On prélève 

350 µ1 de :mrnageant que 1' on met da.us 3, 5 ml de Lumagel ® 

contenu dans des fioles de polyéthylène . 

Colùpt,s:qe : Après mélani;re manuel puis au vortex des mini­

fioles, la. lecture s'effectue au compteur de radiations n. 
Le comptage est identique è. celui de la progestérone. 

L' androstènedione marquée est de la l'½-androstène­

dione 1-2-6-7 tritièe . 

Le titre d'anticorps , cm1sidérè coue la dilution 

à laquelle 50 % de l'hormone Ill.arquée est fixée, est déter­

miné par la f ormtüe suivante : 

d . ., 
50 = ~ * }:_(Yi - BG)_ 

où Cm = le nombre de coups maximum (Total C0tmt 'K) 

BG = B8.ck groun.d (Nomb res de coups minimums) 

Yi= nombre de cpm. des échant illons 

di = dilution des plasmas 

Les meilleurs résultats semblëmt être obtenus avec un CJJl de 

4500 cpm. et tm BG de 90 cpm.. Toutes les valeurs doivent 

être utilisées, même si elles excèdent 4500 cpm : la varia­

bilité des ·premiers points de la courbe est en effet très 

forte . 
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G. 11èthodes de calculs statistigpes 

Le faible nombre de brebis utilisées ne nous a pas permis 

d'employer des méthodes statistiques élaborées . Seules des comparai­

sons de m.oyenne par le test T de Student, et des calculs de corré­

lation entre deux variables, par r et par l'établissem.ent de droites 
de régression ont été employées . 
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I . Iti t en!3 i té de la r èp on~ e è. 1 1 i!Jllfl1.ir1i 3tJ. i: i ün . 

Les valeurs indi vid1;.e l le3 et m.oye:.1r..es d.~.s ti t:::- e.s d. ' ::t.:r.ti­

corps des brebis imilluriisées ( 5 valeurs par brebis ) et des brebis 

non ilùll).unisées ( 2 valeurs par brebüi, avant et apre:; le:5 1.nj ec­

tions), depuis les injections de EecurLtin ®, le 27-10 jusqu' à l a 

fin des endoscopies. le 16-12 sont r eprises dans l a t a.blea.u 1 et 

ont per:mis de tracer le graphique dë l ' évolution du titre en 

f onc t ion du tem.ps (graphique n°1 ) pou r les brebis i.Ili.I!.lunisées . 

Suite à la prelllière injection de Fecundin ®, le t aux basa.l 

d ' anticorps subit une brusque montée de son taux basal (0 à 0, 5 en 

dilution 50) et 5e ~te.bilise à un niveau variable selon les bre­

bis, mais encore faible . Au rappel, ce taux atte~t un nouveau 

plateau d'une intensité au moins 5 fois supérieure à l'intensité 

de la réponse à la première injection. 

Le lot de brebis intmisées ( I ) a un taux d'anticorps 

moyen de 26. 93 ± 9. 03 au mo:aient des endoscopies , 8.lors que la 

moyenne pour le lot des brebis non illllll.unisées (NI) est de 0, 53 ± 

0 , 75 . Il est donc évident que l'imm.unise.tion provoque la formation 

d'anticorps spécifiques à l' ar.:.drostè~edione puisque l:9. probabilité 

de l' existence d'une différence (P < 0. 95) est signif ica ti ve . 

Les brebis synchronisées ( IS) ont un ti t re de 23 , 6 7 ± 

10 , 11 alors que ce titre est de 31, 20 ± 2, 43 pour les brebis non 

s:rnchronisées (INS). mais ces valeurs ne sont pas significati­

vement différentes (P > 0, 95 1. 

Le titre est toujours très élevé au m.o:m.ent des er...dosco-

pies. Cependant. on ne sait pas quel e3t le titre lor3 du cycle 

suivant celui observé. Il deYrait , selon différents auteur3 , 

baisser jusqu' à un niveau basal faible . 

II . Evolutions de P.Oid3 vif des breti3 

Le te.blee.u 2 reprerrl les 'ltaleurs des ooi::ises de poids yif 

individuelles et moyennes des brebis de ct.iaque lot (I, NI , S, NS ) 

entre le 13-11 et le 27-11. période des injectiûn3 de Eecw.~in ® 
et d' EstrUll18.te ®. Le graphique dë:s variations de poids vif en 

fonction du tem.p:; (graphique 2) in,jique cla irement une baisse du 

poids a.u moment des injectior:s pour l' i:mm.1.misa t 1on et l a syncfilo-
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REPONSE AL 'I MMUN15ATION 
l lTRE D'ANTICORPS AU MOMENT DES ENDOSCOPIES 

· 1 MMUNISEES NON IMMUNISEES 1 
12,8 0,32 
25,9 2,6 
29,6 0,39 
17,3 0,33 
34,6 0,28 
30,4 . -0,08 
29,7 0,2 
15,4 0, 11 
44,2 0,59 
29,3 

26,93 0,53 MOYENNE l 
9.03 0 75 ECART-TYPE 

Tobleou l : Titre d"ôntïcorps observé chez !es brebis (moyennes des 
. valeurs comprises entre le 16-11 et le 16-12-86) 

T8bleau -lb : Titre d'anticorps des brebis immunisées (prises de sana 
w " 

feites entre le 28-lO et le !3-12-86) 

TITRE D'ANTICORPS ANTI-ANJROSTENEDIONE : BREBIS IMMUNISEES 
DATES 94 97 101 105 106 11 0 11 2 11 3 
28-10 - 0,59 2,58 - - 0,25 4,98 9,92 
4-11 - 0,63 1,48 - - 5, 1 15, 96 4, 1 
18- 11 - 14,96 1 7, 71 - - - - -
22-11 - - - - - 38,63 33,77 26,55 
27-11 14,3 - - 19,4 37,96 - - -
30-11 11 , 1 4 - - 18, 14 34,9 - - -
3-12 13,55 27,07 30, 16 15, 74 39,23 31,21 33,2 14, 76 
6-12 10,29 - - 18,84 35,64 - - -

1 ~- 12 14,57 24,81 29,09 14,37 25,38 29,68 26,27 16 03 

Tflbleou le: Titres d'anticorps des breb1s non immunisées ovont et 
eprès injection de fecllndin® . 

114 
2, 12 
1 ,26 
-

44, 15 
-
-

46,37 
-

42,03 

TITRE D'ANTICORPS ANTI-ANDROSTENEDIONE :BREBIS NON IMMUNISEES 
BREBIS 

93 
103 
108 
109 
11 6 
1 1 8 
121 
135 
138 

AVANT I N,J ECT 10 N APRES I NJ ECT 10 N ( 1 2- 1 2) 
0,23 0,32 
0,4 2 ,6 

0 26 0,39 
J 

0 -:z:4 0,33 ,-
-0,32 0,28 
-0 , 16 -0,08 
0,51 0,2 

0 0, 11 
0 15 0 59 



6rophe 1 : Verietions du titre d'anti cürps en fonction du temps 
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depuis la première inject i on jusqu·a la f i n des endoscopies. 
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l VARIATIONS DE POi DS EN PERIODE D'I ~klECTIONS 
LOT IMMUNISE LOT NON IMM LOT SYNCHRO LOT NON SYNC 

· -9 -2,2 1 - 2,2 
-3,2 1 -3,5 -3,2 
-6 -3,5 -4,2 -7 

- -5,7 -4,2 -5,5 -5,3 
-7 -5,5 -0,5 - 3,2 

- 1 , 7 -3,2 -2,5 
-5,3 . -0,5 -9 
-2,5 -2,5 -3,2 
-2,8 -6 
-3,2 -5, 7 

-1, 7 
- 2,5 
-2 8 

1 t···10VENNE - 4,64 -2,58 -3.,55 -4, 18 
ECART- TYPE 2 21 1, 93 .-, C' - 1 75 (_ ...... -

Tableau 2: Variations de poids en période d'injections (entre Je 27-10 et 
1 e 15-1 ~ ). (les numéros des brebis ne sont pas connues pour · 
les brebis non immunisées. · 

CORRELATION ENTRE LE POi DS AU MOMENT DE' 
ENDOSCOPIES ET LE TITRE D'ANDROSTENEDION 

BREBIS IMMUNISEES BREBIS NON IMMUNISEES 
TITRE POIDS TITRE POIDS 
12,8 74 0,32 65 

25,94 69 2,6 64 
29,63 74 0,39 53 
17,3 69 0,33 69 

34,62 78 0,28 59 
30,45 55 -0,08 56,2 
29, 74 61 0,2 64 
15,4 7~ 0,, 11 ? 
44,2 53 0,59 65 

29 24 58 

1 R ~ -0 ,522 
Y = 79 ,36 - 0 48. X 

1 R 1 
Y=61,21 +X 

0, 16 

Tab 1 eau 3 : Corre 1 et ion entre le poids au moment des endoscopies -· 
(poids vif moyen entre le 15-11 et le 16-12) et le titre 
d'anticorps au moment des endoscopies (tableau 1 ). 



Graphe 2 : Variations de poids vif des brebis au cours du temps, de 5 mois 
avant 1 es endoscopies à 2 mois après la fin des endoscopies. 
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nisation. Nous av-ons cherché à sav-oir si cette baisse de poids 

e5t le résultat des injections ou non : elle est plus marquée chez 

les brebis i:mrn.unisées que chez les brebis non i.Inm.unisées (-4 , 64 kg 
± 2 , 21 contre -2, 58kg ± 1, 93), ce qui est f ortem.ent significat i f 

(P > 0, 97). Cette différence est peut-être due au cumul d1.._ s tre.:-3 

sui te aux injections et du changem.ent du t ype de nourriture (en­

trée en bergerie) . La baisse du poids des brebi3 synchronisées ou 

non n ' est pas significativement dif férente de celle des brebis ncn 

synchronisées (-3,55 kg± 2, 50 (S ) pour -4,12 kg± 1,75 (NS)) . 

En ce qui concerne l a corrélation du poids vif des brebi3, 
au moment des endoscopies et du titre d'androst è:nedione , dont l es 
valeurs sont reprises dans le tableau 3, le coefficient calculé 

est de -0 , 522 pour les brebis im.m.u.nisées. L'analyse de la signi­

fication de ce coefficient nous donne une probabilité comprise 

entre O, 97 et O, 95 : il est significatif . La droite de régression 

est y= 79,36 - 0,48 . x où y est le poids au moment des endoscopies 

et x, le titre d'anticorps des brebis ayant reçu deux injections 

de Eecundi.n ®. 

III. Variation de la lor:~..1eur du cycle. 

Les longueur3 du cycle de chaque brebis imlllunisées , ain3i 

que la m.oyenne sont reprises en fin de tableau 4. Les valeurs 

des longueurs de cycle pour les brebis non i:mmunisée3 sont con­

signées dans le mémoire de TRIN'1~LER (1987). 

La longueur moyenne du cycle oestral des brebis ilnmunisées 

n'est pas significativ-e:m.ent différente de celle des brebi.3 non 

i.mm.unisées (17,14 jours± 1, 46 cont re 17 , 86 jours± 0,83 ). La pro­

babilité obtenue est inférieure à 0, 80 . 

Le coefficient de cor:rél a t i on exista.nt entre cette l on­

gueur et le titre d'anticorps des brebis i:mm.unisées est peu èlevé 

(r = -0,31) et non signifiœ.tif (P < 0 , 80 ). La réponse à l ' iililiLuni­

saticn n'a pas, dans cette expèrience , d'eHet sur l a longueur du 

cycle. 



BREBIS OVAIRE NOMBRE DE NBRE DE FOLL.>4mm NBRE DE FOLL J3 MAXIMUM DES FOLLICULES >4mm NBRE DE FO . LONGUEUR 
CROIS .FOLL. PAR CROISSANC.E FOLL. TOT . >4mm CF1 CF2 CF3 2.1mm DU C'ICLE 

98 GAUCHE 3 3 4 2 9 6-6-8,5 5,5-6-6- 6 1 0,5 1 2 1 6 
DROIT 1 0 1 ... 3 - - 5-10 1 1 t:. 

97 GAUCHE 1 0 3 0 3 - 5,5-6-7 - 7 1 6 
DROIT 3 2 · 2 1 5 6-8 6-6 7 1 6 

1 01 GAUCHE 3 1 1 1 3 8 10 4 14 1 9 
DROIT 3 2 3 3 6 4-6 8,5-4-4 6,5-10-10 24 

105 GAUCHE 3 1 2 3 6 8,5 5,5-7 6,5-6-10 1 7 1 7 
DROIT 3 1 2 4 7 7 5,5-6,5 4-4-4-9 24 

11 0 GAUCHE 1 2 0 0 2 5,5-7 - - 1 7 1 8 
DROIT 3 1 2 2 5 5,5 6-6 9,5-14,5 16 

113 GAUCHE 3 1 2 0 3 8,5 7,5-8 - 12 1 9 
DROIT 3 1 2 1 5 5 7,5-9 1 2 22 

114 GAUCHE 3 1 2 1 3 10 4-4 7 1 9 1 5 
DROIT 3 1 3 1 5 5 4-4,5-5 4 24 

MOYENNE:tEC: 1,21 2,07 1,29 4,64 6., 98 7,29 8,83 OG:14,0±3,E: 17,14 
GAUCHE 2,43±0,9 ±0 77 ±0 96 ±1 26 ±1 88 ±1 37 :tl 52 :t:2 93 OD:19,6±4,9 ±1 46 _______ ____. _____ ...___.__ ________ __. __ ......._ _______ .....__, _ _.___ __ 
DROIT 2 .. 72±0, 7 20:33 6± 7 .: 
MOYENNE 2 57± 49 MOYENNE DES TROIS Cfs:j 7 ,54±2, 1 8 

Table8u 4: Résultats des endoscopies: nombre de croissances follicu­
loires, nombre de follicules i 1 et i 4 mm, diamètre maximum 
des folhcules. 
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Les no:m.bre3 d · 0vula tions p6.r brebi.3 , ,:.tser·.r.ss per.i.dant les 

endoscopies dans les lots de brebi::. i!ll.I!i.unisee;:; ou non , sont anno­

tés dans le tableau 5. 

Le nombre moyen d'ovulations par brebi3 est de L 41 ± J, 49 

pour le lot tëm.oin, ce qu.i correspond a un taux ,d ' ovul::i.tion normal 

pour la race Texel. Ce nombre 3'élève à 2,06 ± 0, 64 :hez les bre­

bis immunisées . Il y a donc un eff et po3itif très uet de la vacci­

nation sur le taux d' ovulation ( 55 ovulations contre 24 chez le 

lot tém.oin) . Un quart environ des brebis iil1llluniséee a présenté 3 

ovulations simultanées et des ovulations sin::.ples 1:e sont observees 

qu'au cours du premier oestrus suiva.nt le rappel. Auctw.e des bre­

bis non iln.m.unisées n'a présenté de triple o·rulati0n. 

Il ne semble cependant pas y aYoir de correlation entre 

le titre d'anticorps et le no.m.bre d'o~rulatioru (r = -0,17 ou -0,22 
selon le cycle envisagé). 

Le faible nombre de brebis non synchronisées , et le nombre 
lim.i té d' observa tians du taux d' ovulation, ne :;fer:m.et tent pas d' af­

f irm.er que les taux d'ovulation des brebis synchronisées et non 

synchronisëes sont différents . . 

V. Variations morphologiques ovarier.mes et folliculaires. 

Le tableau 4 résU1D.e les réeultats des endoscopies 

m.esures des diaJD.ètres f ollicula.ires, enreqistre:m.ent du nombre de 

croissance, du nombre de follicules totaux ou. pâr croissance 

folliculaire . 

1. No:mbre de f ollicul.~::: ant:ra1..<.:.: (dont 1-3. t .~ille est ;,; 1)_ 

Les populations des follicules antraux ~ 1 mm de diam.etre 

(tableau 1) sont nettement différentes entre lee breDi~ i::n=r.misées 
et celles qui ne le sont pas . Toutefois, cette conclusion d,:.it 

être considérer avec cir·conspection car les deux lots ont eu des 

obsen!"a teurs différents qui ont considéré chacun d ' une f 9.çon dif­

férente l'importance de:3 follicul~3 de taille s.Yoisinant le mm. . 
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CROISSANCE FOLLICULAIRE 1 
CROISSANCE FOLLICULAIRE 2 . . 
CROISSANCE FOLLICULAIRE 3 

FOLLÎCULES OVULATOI RES 

DIAMETRES MOYENS BASALS DES FOLLICULES 
MOYENNE .ECART-TYPE 

2,175 1,31 
2,067 1 ,68 
2,58 1,61 
2 5 1 52 

Tobleou 7 : Diamètre moyen basal des f ollicles lors de choque croissance 

TAUX D'OVULATION DES BREBIS 
1 

IMMUNISEES NON IMMUNISEES 
1er CYCLE 2ième CYCLE 1er CYCLE 2ième CYCLE 

2 2 2 -
2 2 1 2 
2 3 2 2 
2 2 2 1 
3 - 1 1 
1 2 1 1 
3 - 1 1 
2 3 1 1 
1 2 1 2 
1 -

MOYENNE 2,06 MOYENNE 1,41 
ECART-TYPE 0.64 ECART-TYPE 0,49 

Tableau 5: Nombre d'ovulations par cycle et par brebis après l'injection 
de fect1ndin® et toux d'ovulations calculés. ,.. 



1 MOYENNE 
ECART- TYPE 

THbleou 8 : Peremètres de le dynamique folliculaire étudiés per endosco­
pies: verietion du diamètre folllculeire, moments des chan­
gements de croissence, durées et vitesses des ctrnngements 
de croi ssonce. 

VARIATION OU DIAMETRE FOLLICULAIRE 
CROISSANCE fOLLICULAI RE 1 CROISSANCE FOLLICULAIRE 2 CROISSANCE FOLLICULAIRE 3 

MONTEE PLATEAU DESCENTE MONTEE PLATEAU DESCENTE MONTEE PLATEAU DESC ENTE 
3,5 0 -3,02 3,68 0 -3,32 4,24 0 -1 ,02 
1 45 0 2 05 1 75 0 2 21 2 94 0 1 93 

MOYENNE :t EC DE LA CF 1 MOYENNE :t EC DE LA CF2 MOYENNE :t EC DE LA CF3 
0 16 :t 2 66 0 1 2 :t 2 86 · 1 07 :t2 28 

MOYENNE ::t EC DE TOUTES LES CROISSANCES FOLLICULAIRES 
1 0 45:tO 44 

JOURS DES CHANGEMENTS DE CROISSANCE 
MOYENNE 0,55-4,5 4,5-5,55 5,55-8,55 5,45-9,17 9,17-9,65 9,65-13, 10 10,54-13,95 13,95-14,73 14,7 3-16,78 

ECART - TYPE 060 - 233 233-217 217-263 152-210 210-204 204-211 189-201 201-160 160- 159 

DUREES DES CROISSANCES FOLLICULAIRES 
~OYF.NNE 3,65 

1 
1,45 

: 1 
2,6 4 

1 
0,9 

1 
2,9 3,82 

1 
0,82 

1 
1,57 

RT - TYPE 1 87 1 5 1 68 2 33 1 44 2 2 26 1 1 1 29 
MOYENNE ::t EC DE LA CF 1 MOYENNE :t EC DE LA CF2 MOYENNE :t EC DE LA CF3 

7 65 ::t 2 35 7 69 ::t 2 04 621±187 

1 
MOYENNE :t EC DE TOUTES LES CROISSANCES FOLLICULAIRES 

1 7 16::t:2 21 

, 
VITESSES DE CROISSANCE FOLLICULAIRE 

1 MOYENNE 1, 19 
1 

0 
1 

-1,08 1,16 
1 

0 
1 

-1,06 1,09 
1 

0 
1 

-0 ,49 
ECART-TYPE 0 46 0 0 66 0 61 0 0 83 0 5 0 1 14 

· MOYENNE ::t EC DE LA Cf 1 MOYENNE ::t EC DE LA CF2 MOYENNE :t EC DE LA CF3 
-0031:t109 0 022::t 1 10 0 23::t0,66 

1 
MOYENNE ::t EC DE TOUTES LES CROISSANCES FOLLICULAIRES 

1 0 064:tO 091 

JOURS DES CHIINGEMENTS VARIATIONS DE TAILLE 
1 MOYENNE 9,5-13,25113,25-15 , 11115,11 - 17,28 FOLLICULES OVULATOIRES 4,5 

1 
0 

1 
2,67 

ECART - TYPE 1 76 - 2 16 2 16- 1 19 1 19-1 38 2 28 0 1 95 
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2. Nombre de follicules de. t.ülle 3UP.é2'.' ieu:-e ,; 4 n 

Chez les brebis non im.m.un1sées, le no!2::r e de follicules 

d' :..u1e t::1.ille supérieure à ~ ~ ( tailles de~ : -:: lli ,:ules sa; n~ 

dominants) est, au cours des 3 va.gues de croi::L3,:i.:1.:e folliculaire : 

1,11 ± 0,86 ; 1,24 ± 0,83 et 0 , 861 ± 0 .. 88 p e;ur l es brebis non 

i!fl.I!lUili3ées . Les valeurs s ' élèvent à 1,21 ± 0 ,77; 2, 07 ± 0,96 et 

L 29 ± 1, 26 pour les brebi::: illl!lunisées . La p !:" ~~iere vaque de 

c~oissance ne semble pas modifiée par l' inu.rdsation (P < 0, 65) 

alors que les deux autres sont significativement différentes entre 

les deux groupes de brebis (P > 0 , 99 pour la CF2 et P > 0 , 9 pour 

la CF3) . Le nombre de follicules plus grands que 4 m.m. (taille des 

follicules sains dominants ) est augmenté pour l ' ensemble des trois 

vagues et principale:m.ent lors de la seconde, chez les brebis 

im.:m.unisées (P > 0, 99) . Toutefois , la corrélation entre le taux 

d'anticorps et ce nombre n'est significative qu'au cours de la CF3 

(r = -0,48; P > 0,95; y= 2,57 - 0,052 . X) . 

3. Diamètre maximum des follicules~ 4 llllD.. 

D'une vague de croissance à l'autre, les diamètres des 

follicules sains semblent augmenter principalement chez les brebis 

inunisées (6,14 ± 1.82; 6,98 ± 1, 37; 7,29 ± 1,52 et 8,83 ± 2,93 

pour les brebis im.m.unisées) .Cela amène des différences croissantes 

des tailles au cours du temps ent re les deux lots, significatives 

{P = 0,87; 0,92 et 0,99) . Les follicules sains sont plus grands 

au cours de la CT2 et bien plus grands au cours de la CF3 chez les 

brebis i.mln.unisées. 

La corrélation entre le titre d'anticorps et les tailles 

m.aximWILs des follicules au cour3 du cycle est forte, néqa ti ve 

(r = -0, 69) et significatiYe (P > 0, 975) . La droite de régression 

établie est y = 7, 95 - 0, 05 . x où y est le dialll.ètre folliculaire 

maxim.um. et x le titre d'anticorps) . Plus la brebis répond à l'im­

munisation, :m.oins les follicules do:m.inants et sélectionnés sont 

grands. 



TAILLE DES 
FOLL . OVULATOIRES 

1 0,5 
10 
7 
7 

1 0 
1 0 
10 
9 
-

9,5-14,5 
-

9-12 
7 
4 

9,25 
±2 41 

% DE CROIS . FOLL. 
> QUE LA MOYENNE 

5 

6 

1 0 

5 

2 

6 

5 

5,57 
±2 19 

DUREE DES CP.OISSANCES FOLLICULAIRES 
CFl Cf2 CF3 

-2,2/-2,6/- 1,4 4,6/4, 1 0/5,8 9, 1 6 
- 4,6 6,12/6,16 
- 3, 10/4,6/4, 12 -

-2,6/-2,7 3,16/4,12 ·1 1 , 1 6 
0,7 6, 13 1 0, 1 6 

0,3/0,8 . 5~11/5,19/5,15 11 , 1 7 
-2,5 3,10/8,17 11, 13/ 12, 15/ 1 3, 15 
0,5 4 1 1 1 / 6 I 1 7 / 8 I 1 _3 11,13/12,15/13,15 

1,5/2, 7 - -
0,7 . 4,17/7,11 t2,18/13,17 

- 1 ,5 4,17/4,11 -
1 ,3 2,11/6,19 9, 1 7 

- 1 , 1 5,15/8,10 8, 1 5 
-1 4 4 8/4 10/414 · 8. 15 

DUREES MOYENNES : 
6 5,68 4,91 

±2 03 ±2 24 ±2 11 
DUREE MOYENNE DE L'ENSEMBLE DES CROISSANCES 

C 6,4e±2,s1 1 

Tobleou 6 : Ré·sultats des endoscopies (suite): Taille des follicules 
ovulatoires; Croissances folliculaires durées et proportion de 
CF o 11 ongées. 
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4. Vari::i.tions G. -:: ~aille dë.3 f olliculë.3 o~r..:1-3.t.:,ir'='s . 

Les endoscopie :3 ont permis la mesure des tailles des 

follicules : les follicule3 ovulatoires ont toujours plus de 4 

n de dialll.ètre et peuven~ atteindre 14. 5 .mll. chez les :::i:ebis 

immunisées. Plusieurs folli cules supérieurs à 10 Jllm. ont été notés 

chez les brebis témoins (4 sur 19) et chez les - brebis i.I!t!tl.unisées 

(7 ~ur 14) . Le nombre de gros follicules est plus éleYé chez les 

brebis imlll.unisées . 

Les tailles moyennes des follicules ovulatoires 

3ont respectivement de 9.25 n ± 2,41 et 7,08 n ± 2,28 pour les 

brebis ilrun.unisées et les télll.oins . La probabilité obtenue de 

rejetter l'hypothèse de deux moyennes semblables est supérieure à 

0, 975: il y a donc un effet de la vaccination sur la te.ille des 

follicules qui ovulent. Après calcul de la corrélation (r = -0,51) 

la probabilité que ce coefficient est significatif est co:mprise 

entre 0,95 et 0,975. Il semble donc y aYoir une corrélation très 

nette entre le titre d'anticorps des brebis imlhunisées et les 

tailles des follicules ovulatoires . La droite de régression est: 

y= 12,08 -0.11 .x où y est la taille du follicule qui ovule et x, 
le titre d'anticorps anti-androstènedione . 

V. Dynamigye folliculaire. 

Le tableau 6 reprend les observa tiens par e1ld.oscopies sur 

la croissance folliculaire . : nombre, durées, nombre de crois­

sances folliculaires supérieures à la normale . En outre. le lll.O­
dèle d'une croissance f ollicu.laire idéale pour les brebis immu­

nisées, basé sur le calcul des moyennes , a pu être êlaboré : il 

est représenté par le graphique 3 . 

1. Nombre de croissances folliculaires . 

Pour chaque oYa.ire, ncus avons relevé le nombre de crois~ 

sances folliculaires et nous en avons fait la moyer.u.'"1.e pour chaque 
brebis. Les résultats sont les suiva.nts : brebis du lot NI, ovaire 

gauche: 1 , 78 ± 0,77; ovaire droit : 2, 57 ± 0,62 ; moyenne des deux 

ovaires: 2.17 ± 0, 36; brebis d~1 lot I. ovaire gaucl:"!e : 2.43 = 0,90; 



Gr6P-he 3: Schéma de la cro1ssance foll iculaire moyenne (idéale) des 
brebis immunfsées, eu cours du cycle. Ce schéme est bosé 
sur les paramètres de la dynamique folliculaire (tableau 8) 
et a été extrapolé par ordineteur (évolution du t1aut , brut, 
Yers le bas, interpolé). 
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o·vaire droit : 2, 71 ± 0, 70 et :moy1=-n.."1e des deux ovairee : 

0,49 . Nous cœ1.3t.3.tons urLe différence d'activité entre l s.: deux 

ovaires chez les brebis non i.m.m.unisées,non chez les brebis iiwrl.1.mi­

sées . De plus , le nombre de croissances folliculaires est nette-

ment dif f é~e~t entre les brebis iill!n.unisèee et cellee qui !:e le 

sont pa.3 ( P :::- 0, 975), ce qui semble inc!iquer un !leilleur f .:::.-:.':.i ­

onnement des mécanismes régulant le recrutement des f olliculë::; au 

cours des différentes vagues de CF chez les brebis imm.uni:3ée3 . 

2. Durée des croissances follicub,ires 

L' analyse de la d:_,r.iam.ique folliculaire laitée aux crois­

sances nor:ma.les ( 5 à 6 jours) m.œ1tre que les phases de CF sont 

plus courtes lorsque l'ovulation approche. , Elles sont respecti­

vement de 6, 5 .. 68 et 4 , 91 jours pour les brebis imlrl.unisées , et de 

5, 87 , 5 , 29 et 5 , 13 jours pour les brebis non immunisées. Ce rn.c­

courcisse:me~t des vagues de croissance est nettement :marqué pour 
le lot I et lil.OL.713 pour le lot N1 . Toutefoi3, aucune différence 

n'est à noter entre les durées respectives des croissances de 

chaque lot (P < 0 , 60 ; 0 , 75 ; 0, 7) . 

Le tem.ps de croissance globe.l, tenant compte des vagues de 
croissances anormalement allongées, est significativement plus 

élevé pour le lot I (6,42 jours± 2,87 contre 5 , 89 ± 2,09) : P > 

0,99 . La vaccination allonge donc la durée de vie des follicules . 

Cette conclusion est confirmée par le nombre de croissancee folli­

culaires qui excèdent 6 jours et nous voyons que le nombre de 
croissances folliculaires allongées est plus ilnportant pour les 

brebis immunisées (5,57 ± 2,19 contre 3 , 28 ± 1, 75 : P > 97,5 %) . 

3 Dynam.igye ,:ie chaIBle croissance folliculaire 

No•,.1s av:ons mesuré les rt tesses de croissance des 
follicules atteignant 4 ]l]l_ au cours des 3 phases folliculai~es du 
cycle des brebis i:m:m1.misées . Les résultats sont respectivement de 

1,19 ± 0, 46, 1, 16 ± 0, 61 et 1 , 09 ± 0,50 llllll./jour . Chez les brebis 

témoins . Les vale1.!rs rapportées (TRIN'I'.ELER, 1987) sont de 1, 05 ± 

0,43, 1,04 ± 0 , 37 et 1,0;3 ± !J .. 52 mm/jot~r . Les --:ritesses de déY~­

loppe:m.er.:.t das f olliculi::s ;:;,:in~- dc.nc tout-à-f.s.i t semblables avant et 

après ÙI!lllUIÜ36 tion. 



BREBIS 

94 
103 
105 
108 
109 
1 1 0 
113 
114 
116 
·121 
135 
138 

IMMU- Nbres de PICS 
NISATION DE LH / 36 h 

oui 2 
non 1 
oui 2 
non 1 
non 1 
oui 6 
oui 1 
oui 7 
non 1 
non 1 
non 3 
non 1 

MOYENNE ± :ï. 
IMMUNISEE 3,60±2,42 

NON I MMUNIS 1 28±0 70 

VALEURS MAXIMUMS DES PIC:i DE LH 
maxl 
0,8 
0,45 
0,7 
1,8 
0,6 
0,95 
0,3 
0,35 
0,35 
1,7 
1 

0,4 

max 2 max3 max4 max5 m1:1x6 
0,7 - - - -
- - - - -

0,4 - - - -
- - - - -
- - - - -

0,9 0,65 0,6 0,55 0,5 
- - - - -

0,45 0,25 0,25 0,25 0,2 
- - - - -
- - - - -

0,8 0,6 - - -
- - - - -

TAUX MOYEN DES PICS MAXI MIJMS 
0,61 ±0,24 
0 84±0 33 

max7 
-
-
-
-
-
-
-

0,2 
-
-
-
-

TAUX BASAL 
DE LH 
0,2 

0, 15 
0, 15 
0 I 1 
0, 1 
0,3 
0,05 
0, 12 
0, 1 2 
0,4 

0, 15 
0, 1 

TAUX MOYEN BASAL 
0, 16±0,08 
0 1 6±0 1 0 

Tnbleau 9 : Résultats des dosages de la LH au cours d'une prise de sang 
sériée pendant 6 heures toutes les 1 O minutes: pulsatllité, 
taux basal et taux maximums. 
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La 5ta.gna. tion ou persistance de::; folicules à leur dia­

!!Lètre ::naxi.m.tun. l ors de3 3 phas es est de 1, 45 ± 1 , 5 , 0, 9 ± 1, 44 et 

0,82 ± 1,1 j our;: ;.our le3 brebi3 i mm1.m:.3~es et de 3,2 ± ~,9, 2,75 

± 1,6 et 1,3 ± C,5 jours pour les brebis téiii.oins . Il y a une nette 

diminution du te.IO.ps de stagnation des tollicules à leur dia!ll.è t re 

maxiln.um. chez les brebis ilnln.unisées . 

La régression des follicules se passe à une Yitesse de 

1,08 ± 0,66, 1,06 ± 0,83 et 0,49 ± 1,14 m.m./ jours· lors des 3 vagues 

chez les brebis iuunisées . Pour les brebis non inunisée~ , h 

régression observée a été de 1,14 ± 0,46 et 1,20 ± 0,95 wjours 

lors des deux preillières croissances folliculaires ; la majori té 

des follicules~ 4 m.m. au cours de la troisiè.IO.e croissance folli cu­

laire ayant atteint l'ovulation, il n'a pas été possible de ~e~u­

rer leurs vitesses de régression. Les vitesses de régression glo­

bales des follicules paraissent donc plus faibles chez les brebis 

i1iu1mnisé es . 

VI. Hodifications hormonales 

1. Pulsatilité de la LH 

Les pre~iers graphiques en annnexe . représentent la varia­

tion du taux de LH plasma.tique pendant 6 heures , le 6-12-86 , donc 

en fin de période lutéale du cycle (J"9") . De plu3, le tableau 9 

reprend toutes les valeurs du taux de LH observées . 

Le5 taux •oyen:s de ba:,e de la LH sont semblables pour 

les deux lots {0,16 ± 0,08 pour les immunisées et 0,16 ± 0,10 pour 

les non immunisées). 

Le noa.bre de pics i:t. été déterminé : il est de 3 .. 60 ± 

2, 42 pour les brebis immunisées et de 1, 28 ± 0, 70 pour les brebis 

non i.mJD.unisées . Nous observons donc une auqmentation de la pulsa­

tilité de LH suite à la vaccination, qui est très significative 

(P > 0, 975) . De plus, il e3t intéressant de noter la très forte 

correla tian positive entre ce nombre de pic et le titre d' anti­

corps (r = 0,95 : droite de régression : y= -1,03 + 0,2.x). 

Le5 taux :aaxi•u.5 relevés pende.nt le3 pic3 de LH :;ont 

léq ~ ... e"'ent plu-o fo.1·hles Ch?."' 1.:. 0 h 1 • 0 h1· C ;T>)TY•' Ul ; ,:,~ .::, -::, ifl f:..1 ... 0 ?4) ' - W.. ..Ji. 6. • .,_, _., •;_\ - • _,... 'J ..J J..C ,._ \.,, - ..J ,J....U........, ~ - .,_1 •- • •-• IJ \ J, ..... - I -



1 
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Grophe 4 : Variations moyennes au cours du. cycle des taux de FSH et 
d'oestrediol , chez les brebis non immunisées. 
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6ruphe 4b : Voriotions moyennes ou cours du cycle des teux de FSH et 
d"oestradiol , chez les brebis immunisées. 



que criez les brebis qui ne le 3otYi::. pas {0 , 84 ± 0,33) . Cette diffé­

rence est pe~!t-être due è. l' élèYation du nœnbre de pics , les 

réser:res n' aya.n: pas le temps de se reformer. Quant au coefficient 

de correlation reliant le taux maxim.UIIL3 des pics de LH et le taux 

d'anticorps anti-andro3tènedione .. il est négatif (r = -0, 22) . 

2 . .Evol;_~ti cn de la FSH, de l' oestradiol et de la 

P.rogestérone au cours è.u cycle 

Les graphiques mis en annexe , à. la. suite des graphiques 

de LlL regroupent par brebis l' éYolutior.:. des taux plasmatiques de 

FSH, oestradiol et progestèrone au cours du cycle.Ces évolutions 

semblent trop complexes en première approche pour les décrire . 

Nous avons dcnc te~té d'établir les taux moyens d'oestradiol et de 

FSH secrétés par l'ensemble d.es brebis à tel jour. Les graphiques 

4 et 4b illustrent ces évolutions idéales pour l'ensemble des 

brebis de chaque lot . Tenant compte des variations de la longueur 

individuelle du cycle, nous ~eus sommes servis des valeurs compri­

ses entre le jour "O" et le jour "9" et entre le jour "-8" et le 

jour "O" du cycle suivant. 

FSH · Les calctùs du taux moyen de FSH secrétée au cours d · un 

cycle donnent les résultats suivants : 2,64 ± 0,49 ng/ml 

pour les brebis immunisées et 2,39 ± 0,45 ng/llÙ pour les 

brebis non i:mm.unisées. Il y a accroissem.ent significatif 

(p > 0 , 975) de la production de !SH par l'hypophyse des 

brebis i:mm.uni3ées . 

L'évolution de la FSE e.u cours du cycle peut être décrite 

col!Ulle la successior.. de trois vagues successiYes suivies 

d'un pic ovulatoire et d.'w"l rellound. Ces vague·s de libéra­

tion de la FSE sont parfaitem.ent marquée dans le cas des 

brebis i:mm1.mi3ées . Par contre , cela semble plus flou chez 

ll"s brebi-s non ; !llI!l.1:miséAs Le taux moYen du nie de FSH est - - ... - . . . 
plus éle--:ré c:tez les brebis i.!Illllurlisées (4, 5 ng/m.l ± ) 

que chez les brebis non ÜllLlunisées ( 3, 6 ng /m.l ± ) . 

Oe3tradiol : Le calc:tt2. de lê. !lloyen.'1.e du taux d · oestradiol se­

crétée su~ l' -~1:.3e!fi.ble d:1 cycle montre que les breb:..s 

i.lll.Ili.unisées en secrèter~t plus (24,10 ± 5 , 59 pg/ml ) qt!e les 

brebis d.u lot tém.oin (15 . 9i3 ± 3 .. 45 ng/m.l ). Cette élévation 

est eignificative à 99 .. 99 %. 
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L' évolution du t3.UX ,j_ · 0e3 t rê'.diol au cours 1iu cycle e5t 

assez c8m.plexe à d-?. .::::.r~.- œis nous pc,.1-:rcns toutefois 

observé une :a.iblë sé. : :s'::. -:.1:. :61:3.tive de l' c,es:radi er l au 

cours de la pria.se lut.é::ï.le . A. l ' opposé, en phase f ollicu- , 
la ire, le taux d' oeetr:=;.diol subit une :m.ontée intense en 

forme de ·vag~e où il rejoint le taux maxiJllUJD. observé lors 

du jour suivant le pi -: préov1.ü;3. taire . 

Proge5térone Le dosage de le. progestérone nous e. posé quelques 

problè::n.es : nous av-ons obserYé une tr-ès gra!lde variebilité 
des ·valeurs obtenues en pr.iase lutéale, alors que les taux 
observés en pr.ia.se t olliculaire semblent bien p~us régu­
liers et dans les nor~es. Nou5 avons de ce fait rajusté 

toutes les valeurs supérieures à 10 nq/:ml à cette concen­
tration. Toutefois, en regard des graphiques, la distinc­
tion phase lutéale-phase folliculaire ou phase progestagé­
nique-phflse oestrogénique est nette et peut être 1Ili3e en 

relation avec les vagues d' oestrs.diol et de FSH. 

. ~~ 
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I . Relation entre le3 sêcrét.ion'i horroonôle3 et les i::ro1::ssi;na:t.3 

folliculaires. 

L' analyse détaillée de3 f iqures 3 Iü.ontre une siI11.ili ü~­

de f rn.ppante entre le dé.t1ut de la. rê,Jre::.sion d ' tme vague de crois­

sance folliculaire et le début de la. crois3a.nce de la ve.gue 3\U­

v'a.nte, si on considère le recn .. te:îîi.tnt de follicules pô . .3.:;a.nt ls 

seuil de 2 .Iûill. de diamètre . Ainsi .. le recrm.em.ent ~e ferait au ~.::;­

llient où la dominance des gros Ïollicule::s ::s'estompe . 

De plus. les ~raleurs les plus éle~tées du t.3.m: de FSH · cor­
respondent à chaque début de cr0bsâncë de.;:-, f ollicuies recrutés 

(;:;; 2 .Iûlll.) . La FSH e:::st, semble-t-il , l'hormone qui permet ,ie recru­

ter les follicules et de sti:m.u.ler leurs croisse.nce. En outre, il 

n'y a que les follicules qui so:ü en ph::.të da st8.1Jna tiém 01.~ dont 

la vitesse de régression n'excè1ie. pas 0 , 1 :mm./ jour qui sor...t 

encore capables d'entamer tme nouvelle croissance . L' action de la 

FSH passe par de ce fait par l'entretien dee croissances . 

Cette hor:m.one n'agit pas sur les f ollicules er.i. 
régression puisque rien n'empêche ceux-ci de subir les effets de 

l ' a tré:::sie. L • action de la FSH n' est po3sible .que si les · cellules 

de la granulosa sont en bor.ne ~;3_~1té, a.y;:::.nt suf f i::~:1.ll!::l.ent ,je récep­

teur pour cette hormone. 

Nou3 n'avons pas mis en évidence de rela.t1on . appa.rent.e 

entre les évolutions des taux pla.sm.a.tiçu:::s d · oestrn.diol et de FSH , 

ni si.ïl;.ulta.nèm.ent, ni à quelques jours de disto.nce . 

Aucune correlation n ' a pu être établie entre le dis.Iilètre 

folliculaire et les vagues de sécrétion des oest rogènes , excepté 

lors de la phase de croissance f ollinib.ire :3. Il sem.ble que le 

taux élevé de progestérone iruüte .. ,iirect.eiil.e11t ou indirecte.ment , 

l ' action stiiilula trice des oestro,Jènes sur la crois3ance f ollicu­

laire et que la chute du taux de prgestérone en fin d.e rhase luté­

;:1.le permet une :meilleure relation entre. le t:::i.ux d' oest :rô.diol, qui 

se traduit par une Yague bien netti:: , et ia phase de croissance 3 . 
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II . Ef f et5 de l' iiillllUlÜ5a tion contre l ' ;:i.ndroste:ne,jione 

D'après nos ré;:;ul ta ts, l' illï.ffii3a :ion contre 1\ ~,ndro;3tène­

di01:i.e a provoqué l' apparitîon d ' lm taux d ' anticorps suffisant. 

L' emploi de DEAE-dextran .. fe.ible adjuvant iiillllunogénique , a per:m.is 

d'éviter d o<> ,.,.., effets néfastes d · 1..m ti t1.·e !j ' anticorps élevé, tels 

que anoestrus ou anovulations obseryée3 par SlfITII et a.l. (1931) et · 

GELD ARD et SCARAI1UZZ I ( 19 3 3 ) . 

La baisse de poids enregistrée lors des injections semble 

provenir surtout des effets stressants düa à l'entrée en bergerie 

(tassement et changement du m.ode de nutritiün) . Toutefois, l'effet 
,je l' iil'.I.Iil.unisation, plus importe.nt que celui de la synchronisation, 

peut se cumuler au stress accru . Quoiqu'il en soit, la perte en 

poids yif est rapidement récupérée. au bout · da deux seiil.6.inës . 

GELDARD et SCA.Rlù1UZZI {1983) ont ob;::;ervé un eüet Clllllulatif 

du poids vif élevé et de l' iDlUlisa tion co1:.tre l' anrlrostènedione 

sur le taux d'ovulation. Cela serait la. conséquence dè l'état très 

variable des brebis lors de leur expérience effectuée dans 

dif r èrentes fermes e.ustralier.ll'le3 : le fe.ible gain de productivité 

des brebis les plus légères peut être àttribué soit à tm moindre 

taux d ' ovulation, soit à une Iü.ortalit6 embryonnô.ire ou a un V:1.ux 

d'avortements supérieurs dù au lili3.UYais ét,:i.t général de ces brë:bis. 

Le bon état général de nos brebi;:; (se tradui5ant par un poi,j;:; 

élevé) ne nous a pas perl!lis de constituer deux lots de poids Yif 

significativement différent . De plus, les brebis té:m.oins utilisées . 

lors de notre expérience d' iDlUÜ3a tion faisaient partie d ' un lot 
,j' expérience préliminaire visô.nt à étudier l ' effet du poi,js et de 

l'état corporel sur le taux d'ovulation (TRHITELEP , 1987). Aucune 

dif ftrence n'a . été mise en évidence entre les brebis ~iç,i·&s et 

çrass&s. Nous avons donc considérer l' ell3e:ruble du lot pour nos 

celculs. L'état générnl satisfl:ti3ant ,je::i t,rebi3 de Fo.ulx-le5-Tom­

bes a la fin des endoscopies lai::.sait présager une faible influen­

ce de leur poids sur l'effet de la v-accina.tion. 

L' ilIJ.Iil.u.nisation active coni:re l' a.ndro::itènedione au,;rmente 

notablem.ent le taux ,j' oYula tien qui p;:1.sse ,je 1, 41 (brebis témoins) 

à 2, 03 (brebis iDillllmisées). Il L.ous ast im.pos3ible de c0111parer ces 
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ré::sul tat;:. 8.vec d'autres pour h, race Tex.~1 ce.r nous n ' avons pas 

cor.inais3ance d'autres expériencee si!!l.ila.iree sur cet te race . Par 

rappc,rt è. d'autres races, l' augiil.enta ti.::,:r~ e.st co::.n.p;;;.rable à. ce lle 

obtenue par PHILIPON (1983) en llëi-L'ï.o.s- d'Arles, alors qu'elle e3t 
plus élevée que la moyenne de celle d'autres ètude::s effectuées ::sur 

d'autres races (0,4 en :m.oyenne : COX et al., 1978-79; S.t!ITii et 

COX, 1981, S.t!ITH et al., 1981; SCARA!1UZZI et al., 1982). 

L' état général satisfaisant de nos brebis en est certainement la 

raison. Cependant, cette aug:m.entation du taux d'ovulation pourrait 

être meilleure, si l'on s'en réf ère ~ux travaux de SC.ARA11UZZI 

sur les Yelsll ~ou..71ta.ù1 (SCARA11UZZI et F.OSKINSON, 1983) . 

.1 

Nous n'avons pas constaté d'influence de la ~ynchronisation 

sur les effets de la vaccination. Ces résultats sont concordants 

avec ceux obtenus par PHILIPON (1983). 

Le:; effet~ de l' iIDili.uni3ation 3ur la dynamique folliculaire 

sont nombreux : les diam.etres m.aximum.3 e. tteints par les f ollictile::i 

pendant toutes les croissances f olliculaires, ainsi qu'à l' ovula­

tion sont plus élevés que ceux des brebis témoins . Pour les brebis 

ilillll.unisèes, les vitesses de croissance ::sont ii:ientiques et les 

vitesses de régres::sion plus fa.itrles , · ma.is malgré des durées 

réduites de stagnation, la croissance folli culaire dure nette:m.er.1.t 

plus longtemps . 

N eus avons observé que l ' im.m.uni sati on an t i -and r os t èned i one 

régularise les vagues de croissa.nce folliculaire et il est rare de 

voir des ovaires présentant moins de trois vagues successives au 

cours du cycle . Ces résultats , :m.ontrant une durée moyenne · de 7 

jours pour ces vagues, sont les seuls , à notre com1aissa.nce, à 

être observés par endoscopies pendant une immunisation de ce type . 

Il est clair que les croissances folliculaires sont allo~Jées par 

rapport à celles des brebis non illurüsées ( S11EATON et ROBERTSON , 

1971 ; HAUGER et al., 197? et TRINTELEP. , 198?) . 

De plus, l'analyse de nos graphes indique clairem.ent que 

les trois vagues ::iont dépend.antes les follicules dom.inant::s 

régre3sent, et c'est à ce mo:m.ent que le recrute:m.ent des follicules 

a lieu. La disparition d'une vague 3e:mble être la cause d.e la 
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mi.issance de la suivante . Il peut être pos::,ible que la longueur du 

cycle soit le résultat de la :30ml!l3tion des durées ,je crcis~ances 

succes3iYes, en S;lnergië avec la r6gula.tion en feed-bs.ck ë.es 

stèrûïdes sur les hormone3 hypGphysaires lors de l ' oT11lation. 

Nous n'avons pas vu de follicules atrétiques être récupéré 

pour recroître lors de la crois3;3.nce folliculaire stliva.nte : tous 

les follicules qui perdurent pendant plus d'une croissance sont 

des t ollicules qui n'ont pas encore entam.é leur ,..dé,;iénérescence. 

L'atrésie semble donc un mécanisme irréversible, tout au moins a 
un certain stade caractérisé par la vites se de réQ"ression du 

follicule. Pourtant, DRIANCOURT (1987) observe que des Ïollicules 

peuvent être sauvés de l'a trésie par des injections de Pl1SG. Il 

faut cependant rem.arquer que cet te cons te.ta tian est basée sur des 

conditions non physiologiqt;.es . Nous acceptons donc l' h:yp othèse de 

LEFEVRE (1982, cité par TRINTELER, 1987) selon laquelle une 

nouvelle pou::-sée folliculaire s'amorce suite è. la levée de 

l' ir.Lf.:.ibi tian résultant de l'a trésie ,1es gros follicules ( qui exer­

çaient leur dominance ,via des cybernines secrétées par les 

cellules de leur granulosa). 

L'immunisation anti-androstènedione raccourcit les durées 

de stagnation des follicules sélectionnés. Cela semble être le 

conséquence du taux d'ovulation . . En effet, le :m.êm.e phénom.ène est 

noté chez une ra.ce de brebis è. haut taux d'ovulation n.e.turel non 

im.m.unisée (TRINTELER, 1987 : ROIBl'lOT•1 -

L'im.m.unisation ne diminue pa3 le nombre de follicules atrè­

tiques :?; · 4 m.m.. Au contraire, nous observons u.11 pourcente.ge plu-s 

important de follicules e.trétiques loi-s de le. dernière croissance 

folliculaire, par rapport au lot té:m.oin . 

Les tailles des follicules sont plus importantes après 

i:mm.unisation, et cela est marqué pour les follicules ovu.la.toires. 

L' illmlisation, bien que n'ayant pas d'effet sur la vitesse de 

croissance tolliculaire, amène les follicules à un diaJllètre plus 

important . La dom.inance e::st de ce fait mieux installée (taux 

11' oestrogènes du fluide folliculaire plus élevé), malgré le nombre 

croissant de follicules~ 4 m.m. . Il serait intéressant de poser 
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com.m.e hypothèse que le. dominance n'est cru' un phénomène bien 

loctüisé sur l'ovaire, ce qui strait en a.c c,nd avi::c les phénomènts 

de diffusion des protéines folliculaires anti-a.roœtisantes vers 

les follicules environnants . (DI ZEREGA, 1983). Cependant, il est 

également possible que la dominance ne s'exercerait qu'à un stade 

folliculaire avancé, et que les gros follicules ainsi structurés 

ne pourraient plus être sensibles à l' inhibi tian par un . gros 

follicule ·~ain trè;:; proche. La croissance ,côte-à-côte et 

simultanée de . deux follicules peut les amener à codominer, à 
.. , 

coexister dans une même zone de l'ovaire sans se détruire 
mutuellement. Cette taille de ·maturité est d'ailleurs en relation 

avec la teneur en oestre.diol-1713 dans le fluide folliculaire, 

hormone qui sensibilise le follicule èt la stimulation de la FSH 

:ruais bloque la maturation des autres folliculë:s . 

L'iIDlil.unisation active contre l'ar.Ldro~tènedione augmente, 

au cours de notre expérience , le pourcentage de follicules qui 

persistent pendant plus d' ur. e ;,h:\se de croissance . C~tte 

observation est en accord avec celle de nombre d'auteurs 

(SCAR.AUUZZI et HOSKINSON, 1983) qui éc-rivenet que l' imm.unis-ation 

anti~androstènedion protège le follicule de l'atrèsie, 

probablement par une stimulation de l'aromatisation, ou du JI.oins 

un rapport stéroïdogénique favorable aux oestrogènes, les 

ar.Ldrogènes et principalement l' androstènedione ·étant sous f orlile 

liée partout dans l'ovaire. 

La sélection, chez la brebis, est effective à 1.me taille de 

4 :mm, puisque d'après les résultats de TRINTELER (1987) et les 

notres , les plus petits follicules ovulatoires ont cette t'iille . 

Cette taille minimum. est atteinte chez les brebis témoins et chez 

les brebis iIDlil.unisées. : l' i:mmurüsa tion contre l ' androstènedione 

agit . sur 1 e taux d ' ovulation par une d omi:n.~nc e llii1 r qué e, 

entretenue par une résistance accentuée des follicules à 

l'atrésie, mais ne recours pas à une stimulation dës phénomènes de 

sélection, moins nécessaires . Le nombre de follicules sélectionnés 

est déjà suffisant selli.ble-t-il chez les brebis témoins . Cependant, 

on constate un accroissement · certain des follicules sélectionnés 

chez les brebis iIDlil.uilisèes, au cours de la 5econde ph.a.se de 
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croissance folliculaire . l1e.is peut-ê tre est-ce la conséquecce de 

la persistance pendant plusi3ur.3 crüissances de certains 

follicules de taille supérieure à 4 :n.m. . 

En outre, il existe une relation négative entre le nombre 

de follicules sélectionnés et le titre d ' anticorps. Il semble que 

l'iuunisation obtenue soit suffisante pour augment~r le _nombre de 

ces follicules,· mais que. une fois un certain ni veau du titre 

d'anticorps atteint, la sélection s' ef fa.ce, laissant place à 1.u1e 

meilleure utilisation des follicules déjà sélectionnés la 

plupart des gros follicules sains ovulent. L' importance de la 

sélection semble plus évidente dans le cas d' aniiili1UX faiblement 

prolifiques. Il est pensable que la plupart des follicules 

ovula toires sont sélectionnés au cours de la yague de croissance 

2, arrivant tous à l ' ovulation par tme résistance intense à 

l'atrésie accentuée par le faible accroissement de taille au cours 

de la dernière ~igue de croiesance . 

Une relation nèga ti ve entre le taux d ' anticorps et les 

diamètres :maximums des follicules :;; 4 ID.Iîl. a été :m.i::ie en évidence 

lors de notre expérience. Une f ois de plu3 , voici une preuYe de la 

protection des follicules de brebis illunisées à l'atrésie dont le 

rôle .est capital pôur l'amélioration du taux d'ovulation. 

III. Variations hormonales et illüa.1.mi3ation. 

L'immunisation contre l ' androstènedione accélère la f ré­

quence de libération de la LH qui se traduit par une augmentation 

du nombre de pics (3,60/6 h ± 2,42) . Cette fréquence est très 

clairement différente de celles existant chez les brebis téllloins 

(1,28/6 h ± 0,70), avec une certitude de 97,5 %. De plus, une très 

forte correlation positive entre ce nombre de pic et le titre 

d'anticorps anti-androstènedione est à noter . Connaissant 

l'activité anti-mitotique des hauts niveaux de LH sur les cellules 

de la granulosa (SCARA11UZZI et al. . 1980 . 1981; SCARAllUZZI et 

HOSKINSON, 1983), il est concevable que l' im1m.misa tion contre 

l' androstènedione entretienne la survie des gr os f ollicules : la 
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di?n.inution de l'actiYité m.itctique de3 cellules est tme !one de 

protection contre la dégénérescence naturelle . 

l1ais , alors que la corrélation entre le nombre de pics de 

LH et le titre d' androstènedione est positive, la corrélation 

entre ce titre et le nombre de follicules de taille ~ · 4mm. est 

négative. Il est possible que l'activité · iütotique de la LH 

agis5e.nt sur un follicule en début de croissance empêche celui-ci 

de franchir de nouvelles étapes et de parvenir au stade de 

follicule dominant. 

Nous n'avons pas noté d' augm.ei1tation ou de dim.inution du 

niveau basal de la LH, alors qu'il semble que l' uuatm;isation 

contre l' amrostènedione, étudiée chez d'autres races, augmente 
très fortement ce niveau {SC.ARA11UZZI et HARTENSZ, 1975; SC.AR.Al'!UZZI 
et al . , 1977, 1980, 1981; !1ARTENSZ et SCARA111JZZI, 1979; t!A.RTENSZ 
et al . , 1979; SCA.RA.t'fO'lZI et HOSKilTSON, 1983). 

La LH agit en sti.m.ulant la stéroïdogerièse : il est nonnal 

de trouver des ta'Ul: élevés de stéroïdes ( SCAR.AHUZZI et al . , 1981 ; 

SC!RA!roZZI et HOSKilTSON, 1983). Cependant, cela n'explique très 

certainelll.ent pas les taux énonnes de proges·térone · observés en 
phase lutéale, :iaêm.e si le taux d'ovulation élevé augm.ente le 

nollbre de corps jaunes, structures secrétant cette honone. 

La littérature mentionne des faibles tau:c d' oestrogènes 
plaS11a.tiques dans le cas d' imm.unisations . active contre 

l'androstènedione (GELD.ARD et SCARlù1UZZI, 1983; SCARM1UZZI et 
IDSXIllSON, 1983), ainsi qu'une dillnution des niveaux 

périphériques de FSH (ARnSTRONG et al., 1978 -lapine-; H.ARTENSZ et 

SCÀRÀl'IDZZI, 1979; SCM<AlIDZZI et HOSKINSON, 1983). Nos résultats 

sont en désaccord total avec ces donnée5 puisque c·es honorie5 sont 

plus abonda.nent secrétées chez les brebis inunisées, que ce soit 
, l'oestradiol (la probabilité que la différence soit significative 

est pratiquelllent de 1 (0,9999)) ou la FSli (probabilité de 0,975) . 
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Il apparaît dè::1 lor3 que l ' iiûlllU1Ü.3ation des brebis Texel 

c:ontre l' androstènedione stim.uler:ai t l' a:-o:ma ti~a tio!l, èJ:ler..a~t. la 

pri::lduction intense d' oestra.diol-17f3. Il se peut q-u.e le3 1r1.olécilles 

d ' androstènedione libres circulant dans le foliicule entre la 

thèque et la granulosa ne soient pas inacti'l,7ées par leur anticorps 

spécifiques, ou alors que les réserves d'androstènedione élaborées 
par les cellules granulosa.les en phase s.ndrogéni~e et stcckées 

soit dans le fluide folliculaire soit à l'intérieur de la cellule, 

soient suffisantes à l'entretien de cette sécrétion. 



CONCLUSIONS 



-89-

L'illllll.uni3ation a.ctiv~ cont re l'androstènedione est une 

technique d'amélioration des performances de reproduction d.ë:3 

brebis largement expérimentée en Australie et en FRance . Notre · 

travail présente un essai de cette technique dans les cond.i tions 

de l'élevage ovin belge. 

Chez la brebis Texel , l' iiilID.unisation par la Fectu1.din ®. 

en respecte.nt les mode.li tés "::1tandard II préconisées , a les 

conséquences suivantes (par rapport à des brebis témoins non 

iiilID.unisées) : 

Elle entraine une faible perte de poids, vraisem­

blablement due au caractère stressa.nt des opérations, 

Elle ne :r.o.odif ie pas la. lor.l!JUeur du cycle des brebis, 

- Elle au:giente le tau:x d'ovulation de 1, 41 à 2, 03 ps.!." 

brebis . Cette a.m.éliora.tion est sùr ë:Iil.ent due en bonne partie au bon 

état général des animaux et elle montre qu'une i:m.m.unisation bien 

progrn.J!Jlil.ée contre l' androstènedione permet d'augmenter les perf or­

m.ances des brebis et ne conduit pas è. des problèmes d' anoestrus 011 

d' ano"lrula tion ,;rénéralem.ent observés avec des ta.ux élevés ,j ' anti­

corps. Le taux d' 0'\,'1.llation élevé est principaleill.ent dû à une pro­

portion accrue d'ovulations doubles et triples. L'iI!Œl.unisation 

active contre l' androstènedione const itue donc bien une -..éthode de 

s:uperovu.lo lion. 

- Elle augmente le nolübre de pics de LH et les con­

cent-ra tians sanguines I!l.8.xim.a.les lors de ces pics , :m.a.is ne semble 

avoir aucun effet sur le tau:.: b5.sal de cette hormone . 

- Elle stimule très nettement la sécrétion de FSH et 

d' oestradiol et en pria.se lutéale celle de progestérone . 

Pour cette dernière, l ,1 prod.uction accrue sera.it la conséquence de 

la stimulation de la stéroïdogenèse par la LH et la FSH, ainsi que 

l'augmentation du nombre ,:le corp'3 jaunes suite aux multip les 

0 ~,.,,1at1.' on° Popr la FSH l"" r,; ,7,=.c.u ~1°~7 {> 0 er""; t pr1' nci P"" 1 <>~,, .:.,~t d-i'· "'-""' , .. .:J • ... """• .._ - , ._. ,1,,..._, ._.11.J. ,_, ,..,"f_, w \,,.Ir,...., - u. - •- ·-~.._. •.L• · U 

au feed-ba ck positif nettement I115.ri:fù.é de l' oestr,;;.diol en fi:r. de 

cycli: , a.u moill.ent de la phase f ollicula ire . 



- Elle stabilise et r end plu :3 Eet t e les trois vagues de 

ma tu.ration folliculaire observées lüL~ de chaque cysle. Elle les 

allonge en augmentant la durée de croissance folliculaire san3 

en modifier la vitesse . 

- Elle raccourcit la. durée de. 3ta_1Jnatic,n des f olli,:·ule.3 

antraux et diminue leur vitesse de régression (atrésie ). 

- Elle augmente, surtout lors des r:ieuxièm.e et troi:ièllle 
vagues de :matura tiün, lë: nombre et la. t :iille ma.xiraalë des f ollicu­

les de taille supérieure a 4 u , la taille d'ovulation des f olli­

cules et le no:mbre de follicule3 qui per3istent pendant plus d ·une 

vague. 

- Par contre, elle ne peut empêcher l'atrésie des follicules 

avancés dans la régreasion (traduit par une vi te3se seuil) . 

Ces effets observés lors de l ' im,munisation anti-androstène­

dione nous am.ènent à penser que le mode d' a.ction de cet te méthode 

passe par : 

- Un recrutement plus inten3e des folli cules de 1 :rüm. en 

début de chaque vague de croissance t olliculs.ire . 

- Une sélection :m.oil13 &. c: tiYe car m.oins nécessaire., m;:1is plu.3 

efficace. 

- Une dominance plus :marquée, mieux installée et entraînent 
dea phénomènes de codominance au 3ein d'une m.êm.e région de l'ovai­

re. 

- Une meilleure résistance de3 follicules dom.i:t15.nts à. l'a.-

trâsie . 

Il se:mble donc que l' androstènedione circulante limite le 

recrutement folliculaire, ne modifie pas l'action faycrable des 

oestrogènes sur la croissance des follicules, mais s'oppose à l'ac­

tion protectrice des oestrogènes contre l ' atrésie . 
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Vtiriations au cours du cycle des taux P-lttsmtlligues de FSH_._ 
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Varietions au cours du cycle des tHux Qlasmatlgues de FSH_ 
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Vari Htions au cours du cycle des taux Qhismfitigues de FSH_._ 
Oestrodiol el Progestérone _Qour la brebis n° 108 
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C 

' "' C 8 ..., 
:r 
u, ... 

., 

4 \ 
o-.l 

2 

0 .J.., _,_.........,.-,-.-...-,---,-.,......."'T'""',......,.........,_~.-....,.......-,,...-"T"""'-,-....,..-.-T""""'""T"""'-,-.....,.-.-, 
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 1:5 16 17 18 19 20 

Temps (n J-"s, J(0)-27-11~) 

-w~-------------------------
ê 
' • ... 
..... 50 -. .! 
,: .. 
1. 

t: 40 
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10 

Œstradiol B 108 

/ 
Cl -t-, -.-l"""""""T"""'-,--.-,---.-,.......,--,.-,--......,-.-~"'ï""....,.......-,,...-"T"""'-,-....,....,....T""""'".......,-,-_,.___, 

0 1 2 3 4 5 6- 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 29 

Temps (n jows, J(0)-27-11-9') 

8108 P4 

1,2 

o,s /t--...._.__. 
P4 (r,g/ml) 0 ,6 / 

0,4 L 
0,2 

0 ~~---+--+---+-<I -~ · 

1 2 3 4 5 ~ ï 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 1·? 

TEMPS (j) 



VtJriations au cours du cucle d~s taux Qh.=tsmatigues de FSH_._ 
Oestrodiof et Progestérone _Qour 1 a brebis n° l 09 

,-.------------------------------, 
B109 F5H 

~ e 6 ... 
"' C: ..... 
:: '5 
U) ... 

4 

2 

0 -4--.-~_........,_........,......,....,....,.........-,-.,.........,.....,....... ........ ..-.-................ .....-...... _........,......,..-,.-,.........-,-.,.........., 

0 1 2 . 3 ◄ :5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 

T-,s (H j_.s, J(0)-27-1 t-86) 

60 -..----------------------------~ 
,-.. 
ë Œstrediol B 109 

' _; 50 
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._ 40 .. 
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0 -r---.-....--.,::---,-,....--.--r-,--,-....,.....-,...-,-....,.....-,......-,-....,. ........ ,--.-r-....--.,-"T"°"",........~;::::;::-=; 

P4 (ng/ml) 

0 1 2 3 4 :5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 1:5 16 17 18 19 20 
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0.5 

2 3 4 5 6 7 8 

r .... c .. J--•, JCo:>-27-11--86 > 

8109 P4 

;• 
/ 

___..._ I 
1 ♦ 1 ~----1 

9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 
TEMPS (j) 



Vflriflt ions ou cours du cyc Je des taux J!hismatl gues de F5/--;_: _ 
Oestrodiol et Progestérone _Qour lo brebis n° 1 i o 

:5..--------------------------~ 
B 110 FSH 

,... 
Ê 
.... 4 .,. 
C: .... 
::c 
Ill ... 

,... 
ë .... .,. .. .... 
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ë 
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2 

0 1, ...,.....,....,......,.-.....,.....,....,.......-,--.....,......,,....-,--.... ......,r"""""T'""'-,-..,..., ........ ,--,-...., ...... ,--,-~---:l 
O 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 . 14 15 16 17 18 · 1'9 20 

Tnaps (a· jews, J(0)-27-11--86 ) 

oO 
Œstradiol B110 
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0 2 3 4 5 6 - 7 8 9 10 11 12 13 1.. 15 16 17 18 1' 20 
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TEMPS (j) 
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Vari o lions ou cours du cyc I e des toux R 1 asmaU gues de FSII_._ 
Oestrodiol et Prooestérone ROur la brebis n° 112 

~ -

..;:: 
"' C: 

FSH B 112 

.., . 

:n ... 

0 +·' -.--,......... .......... -,-~.....-.--.-T""T"-,--,-,-......,. ......... ,--.-...,.......-,-........,.......-,-.---r.....-""T"""'-r-.....,.--.-r--, 
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Œstrndiol B 112 

I 
~ 

I 

p 
i 

0 ~-,-,.......,..........,--.-........ ...,.........-,-......,..--.-,,-,-.,._,....-,--,.......,.......-.--.-,............-,--,-,-......,..___, .................... -,-....., 

0 1 2 3 -4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 
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Temps (N J-'s, J(O),r27-11-86) 
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P4 (~/ml) /J l 31 / 1 
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\ 
\ 
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t-- • 

2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 

ïEMPS (j) 



Vôri flti ons flU cours du cyc I e des tttux QI flSmfl t 1 gues t.1e f SH. 
Otis l.roditJI et PrtJgestérone _Qour lfl breb1s n" 1 i 3 

FSH 6113 

1
~ ;\ t (\ 

\

/ 1 \, \ î 
1 .1j \ J 1 1 

~ V \\/ 
0 ~-. __,.-.-,---.--,-.-.,....-,....,..-....--.--.-,r-,--.--.--.-r-.....-......--.-.-r---"'T"""'"'-r-.-.......--.-.-r-,-.,..--.--, 

0 1 2 i 4 :5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 1:5 16 17 18 19 20 

ÎNIPS (en°jowS, J(0)•27-ll-86) 

70...-------------.....,.....----------, 
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.... 
î 60 ..., 

/ 
' 
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Temps'(" joa"s, J(0)-27-t t-86) 
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/~~ 
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2 / 
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O ft--+----+--4--1----4--4-..._-+--+-l---+--+-----,I---+--+---~ 

"-•--•----· 
1 2 3 4 S 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 
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Variations au cours du cycle des tüux Qlasmatigue s de FSH_._ 
Oestrodiol et Progestérone _Qour la brebis n° 1 14 

'"' = ..::: 
"' 

6,----------------------------, 
FSH 6114 

.5 s 

~ 
= ..:: 
:, 
G. ..... 

-= • .. -.. 
:i 

4 

0 +. ~,.....,.....,...........,.....,....,,......."T"""'l,...,.....,.....,.-.-'T""""--.-................. -,--,---r-................. T"""'""'T"".....,..........,,.......-,-..-,--~ 

O 1 2 3 -4 ~ 6 7 8 9 10 1\ 12 13 14 15 16 17 18 19 20 
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Temps en· jews I JCD>-27-1 H3~ ) 

Œstradiol B 114 
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I 
\) 

/ 1 /1 
8 9 10 11 12 13 14 15 16 
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17 18 

TftDPS (n° J-'s, J(o>-27-11-86 J 

Bl14 P4 

19 2Q 
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1 
P4 (ntJlrnl) s 

I 4 • , . 

~i ·/ 
• 

.-~/ 

2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 

TEMPS (j) 

----



Vljri i,ti ons IJU cours du cyc 1 e des tHux R 1 Hsmfl ti gues de FSH_._ 
Oestrt1dioi et Progestérone _Qour lfl breb is n <> 1 i 6 

4 
,.. · FSH B 116 
ë 
.;: 
"' C --
;jj :; ... 

0 ..,._,. ....... ,......,.........,.-..-,............,...., ......... ..,..........,....,...........,.....-,-......,.....,.....,,-.,-..,.......-.-.......-....................... ...,.....,-..-~ 

0 1 2 3 4 ' 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 

Tnips (n jows, J(0)-27-11-86) 

...... 
ë 
.;: E,O Œstrodiol BI 16 · 
"' ... ,., 

P4 (ng/ml) 

30 

i 1 1 1 1 1 
0 1 2 3 6 7 8 9 10 11 ·12 13 , .. 15 16 17 18 19 20 
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4 

• 1\ 

/ \ 
: /✓ \ / ,v \ J 

8116 P4 

\ 
.. -•-· 0 +--+---!-+--+--'l---+---i--l---+---+-+--+----.-4--+--I---' 

2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 

TEMPS (j) 



Vtffietions au cours du cycle des taux P-lttsmotigues de FSil_._ 
Oestrodiol et Proo?stérone Qour 1 a brebis n,, 11 7 

~ -

,~ 
FSH B1 17 ,.. 

Ë . .... 
G" 
C ..., 

in ... 10 

a 

1 2 3 4 :5 6 . 7 8 9 10 Il 12 13 14 1:5 16 17 18 19. 20 

T-,s (.,.·,-,.s., J(0)-77-11-86) 

40 

o· 1 2 3 4 :5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 1S 16 17 18 19 20 

TNlllpS (N .,...., J(O>-z?-11-86) 

8117 P4 

10 -

9 

s 
7 

6 

P4 (ng/ml) 5 
----♦ 4 

3 

2 

0 
2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 

TEMPS (j) 



Vari ations au cours du cycle des toux Qlasmatigues de FSH_._ 
OestrtJdiol et Progest érone _Qour la breb i s n° 1 16 

..... ,:: 
Ë FSH B 116 
.... 
"' C: ._, 

. ;;:; - 1 ,1 -

..... 
Ë ..... 
O' 
A. ._ 

'.! .,, .. 
!: ., 
~ 

ô 

4 

··y\.Ji'1 o' 
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ô 

1 
0 

0 1 2 3 
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.i 
a' 
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0 1 2 3 

~T 
1 .. • 61 ----. 
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.. 5 6 7 8 9 10 

.. 5 6 7 8 9 10 

B11 ':! P4 

---------♦ 

rp._ 

1 'q 
R 1 \ 

rl\ / \ J ' è{ 

\ 

11 12 13 1'4 15 16 17 18 19 

ÎHIPS ( .. J-'s, J(0)-27-tHl6) 

Œstradiol B 118 

Q 

\;\y\ 
\i 

0 

11 12 13 14 15 16 17 18 19 

ÎHIPS (H.jo.-S.., J(0)-27-11..-) 

P4 (ng/ml) 4 

\ ✓• 3 

• /..,,--+ 
""-._.--♦--._.. 

2 

0 4-----+--l---+---+-+--+-I---+---+--+---+-+---+---;--+--+---; 

2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 

TEMPS (j) 

i 
1 
1 
1 
l 
i 
i 

.1 
20 

20 

1 . ,· - .. 
. ' 



Variations au cours du cycle des taux p1asmatlgues de FSi-1_:_ 
Oestrodiol et Progestérone _P-our lo brebis n° 121 

~ 
e 
' "' " .., 

ëii ... 

,.. 
ë 
.:: 
? .., 

-.! 
'e .. 
; .. 
ë 

" FSH B121 

3 

0 4-, -~--~-................................ - ........ -.-........ ...,......,,--,-"T""""""'T"" ........ ._,......."T"""" ......... ..,.....,.----, 
o 1 2 i 4 , 6 1 a , 10 11 12 11 14 1:s 16 11 1s 1, a 

Temps (n. jers, J(0)-27-11--) 

35 

Œstradiol 6121 

w 

25 

20 

15 

10 

5 P' 
i• 1"---,-....,.-r-,-,-,-r-..,.....,-.-r-,--r-.-,--...-,--.-..-r-.....--r-~r-,-"T""""---.-..-,--.-,....,....,.._.....,. 

0 1 2 3 4 :S 6 7 8 9 10 11 12 13 14 1:5 16 17 18 19 2G 

16 I 
14 

12 

10 

Temps (N°jews, J(0)-27-11--8&) 

B121 P4 

P4 (ng/ml) 8 

6 

4 / 
2 • ___.--• -- __ .__.__.- . 0 ----------'!"'--.---+--+-+---+-______ --+---+----t 

/ 
.2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 

TElfS (j) 



Vt1rit1tions 6U cours du cycle de s t t1ux Qlttsmatigues de FSH_. _ 
Oestrodiol et Progestérone _Qour lo brebis n° 135 

,.. 
ë .... 
"' C 

-.J 

:::; ... 

... 
ë 
.:: .. 
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,; 

·1 
'.?i 
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.,J 
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1 2 3 4 ' 

FSH 81 35 

. ~ 
lJJV~ V\lv·\ 

j ' 1 i ' i 
' 4 ' • ' 

1 4 1 

6 7 8 , 10 11 12 13 14 1S 16 17 18 19 20 

Temps (N°jea-s, J(0)-27-11-e6) 
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O 1 2 3 4 S 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 

Temps (N jers, J(0)-27-11-8J'J 

6 

s 

P4(~/m1) : .JV 
~v✓·/ ~---
0 +-1-+---+--t----+---l-~1-➔l--+----+-+I -. -+-+---+-1 -+-. ---..:~. -11----11 

2 3 4 6 7 ' 8 'J 10 11 12 13 14 1~ 16 17 18 
TEMPS ( j) 



Vflrifltions ou cours du cycle des toux Qlfl smatigues de FSH_. _ 
Oestrodio/ et Pro9.estérone _J!our 1 a brebis n° 138 

,._ 

ê .... .. 
A, ..., 

.2 .., .. .. -.. 
~ 

6 ..... 1---------------------------, 
..... FSH 6138 
ë .... 
"' C 5 ..., 
::: 
Ul ... 
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0 1 2 3 4 S 6 7 8 9 10 11 12 13 14 1!5 16 17 18 19 2e 
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40 

:0 

1) +-,-,-...,--.-,......-,-...,.-.-T"""'"-r-.-,--,-........,.....,........,_T"""'-,-......,_.,......-,-.......,_"T""""--, 
0 1 2 3 4 S 6 7 8 9 10 11 12 1i 1-4 15 1& f7 18 19 29 

T-,s C•·J--s~ J(O)s2'7-11--) 

81'18 PJl 
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2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 
TEMPS (j) 
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