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Le diagnostic de la reproduction :
fertilité, gestation, ancestrus

Philippe Delahaut, José Sulon, Francis Ectors,
Jean-Francois Beckers

tablir un diagnostic signifie,
d’apres le dictionnaire Le Petit
Robert de 1993 : « déterminer une
maladie d’aprés ses symptomes ».
Nous envisageons ici le diagnostic dans
un sens plus large, visant a préciser un
état physiologique ou pathologique dans
le contexte précis de la reproduction, en
vue de préciser avec exactitude la prédic-
tion et la programmation de cette repro-
duction au sein des troupeaux.
Dés la haute Antiquité, les hommes se
sont intéressés au diagnostic ; 600 ans
avant notre eére, les Eggyptiens avaient
imaginé de vérifier le diagnostic de gros-
sesse en testant les propriétés de I'urine
de femmes présumées enceintes sur la
germination de graines diverses. Si le pro-
cessus de germination était rapide, le dia-
gnostic était considéré comme positif ;
dans le cas contraire, il était négadf. En
1997, cette anecdote laisse réveur : les
diagnostics in vitro ont progressé considé-
rablement dans tous les domaines, aussi
bien en médecine humaine que vétérinai-
re. Pourtant, dans de nombreuses situa-
tions, nous restons démunis, désappoin-
tés de ne pouvoir appliquer tel ou tel
systtme, ou indécis quant au programme
A proposer en prenant en compte
'ensemble des parameétres locaux, parmi
lesquels les contraintes économiques sont
prépondérantes.
Qu’en est-il des moyens de diagnostics
in vitro disponibles chez les bovins quant
A la fonction de reproduction ?
La vache est une espece a activité sexuelle
continue non saisonniére, avec un cycle se
déroulant sur une période de 21 jours ; sa
gestation a une durée d’environ 280 jours.
Apres la parturition, la vache présente une

période d’ancestrus allant de 20 a 100
jours et parfois davantage selon la race, la
lactation, I’allaitement, les conditions
d’alimentation ou d’exploitation.

A partir de 1965, grice aux méthodes de
couplage moléculaire et de purification
des protéines, les dosages radio-immuno-
logiques des hormones stéroidiennes et
des protéines ont permis de dessiner les
concentrations physiologiques en fonction
du cycle, de la gestation et de I'cestrus.
Ces dosages ont été appliqués dans des
situations dites de pathologie de la repro-
duction et ont permis de suivre les
concentrations hormonales lors d’altéra-
tions du cycle, en particulier dans les cas
extrémes d’ancestrus et de nymphomanie.

Endocrinologie
du cycle
et de la gestation

Minimale pendant I'cestrus (jour 0), la
concentration de progestérone s'éleve
progressivement 2 partir du 3¢ ou 4¢ jour
pour atteindre un maximum du 7¢ au
10¢ jour du cycle [1]. Elle se maintient
jusqu’au 17¢ ou 18¢jour, période a
laquelle elle chute brutalement suite a la
lutéolyse produite par les prostaglandines
d’origine utérine, et plus précisément
endométriale ; ce mécanisme a été décrit
en dérail dés 1972 (2] (figure 1). Le role
du « conceptus » dans linhibition de la
lutéolyse a été ensuite précisé (figure 2).

Le 17B-cestradiol montre un profil diffé-
rent : sa concentration est beaucoup plus
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Figure 1. Profils hormonaux de la progestérone et du 17B-cestradiol
au cours du cycle cestral chez la vache. Les concentrations plasma-
tiques du 17B-cestradiol s'expriment en pg/ml ; elles sont maximales
durant les trois jours qui précédent I'cestrus (dont la durée est de
16 heures) et décroissent rapidement avant |'ovulation. Le pic préovu-
latoire de LH est intense (40 & 60 ng/ml) mais de courte durée (6 a
8 heures). Chez les bovins, I'ovulation survient environ 10 heures
apres la fin de I'cestrus, soit environ 15 heures aprés le pic pré-ovula-
toire de LH (d'aprés Derivaux et al. [6]).
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basse que celle de la progestérone (exprimée
en pg au lieu de ng par ml). Elle s’éléve en
phase pro-cestrale pour atteindre un maxi-
mum au moment de I'cestrus. Vers la fin de
I'cestrus, la concentration de 17B-cestradiol
chute brutalement, avant méme 'ovulation
pour revenir a son niveau de base. Durant
la phase lutéale du cycle, on peut observer
un, deux ou trois pics dits « accessoires »,
moins €élevés et de plus courte durée que le
pic cestral, qui correspondent aux vagues de
croissance folliculaire terminale [3].

La lutropine, quant a elle, montre un
profil pulsatile plus accentué en phase
folliculaire qu’en phase progestéronique.
Le pic préovulatoire, particuli¢rement
bien marqué chez les bovins, est tres
élevé et de courte durée (6 2 9 heures).
Au cours de la gestation, la concentra-
tion de progestérone reste élevée, le
maintien du corps jaune étant indispen-
sable a linstallation et 2 la poursuite de
la gravidité. Cette observation est a la
base du diagnoestic précoce de la gesta-
tion par le dosage de la progestérone
[4, 5]. Ce principe peut s'étendre 2 la
plupart des especes animales pour autant
que les caractéristiques physiologiques du
cycle et que les concentrations hormo-
nales soient connues précisément. Du
point de vue de la gestion du troupeau,
le dosage de la progestérone peut rendre
un service appréciable dans la mesure ol
il est intégré dans un programme éduca-
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tif approprié. La réalisation de ce dosage
a été simplifiée en vue de tests réalisables
a la ferme [7]. Toutefois, comme la pro-
gestérone est rapidement transformée au
contact des globules rouges, les dosages a
partir du sang complet exigent des pré-
cautions particulieres : ccntrifugation
immédiate ou utilisation d’inhibiteurs
enzymatiques [8-11].

Chez la vache gestante, les concentra-
tions d’cestrogénes restent faibles tout au
long de la gravidité, sauf le sulfate
d’cestrone dont le taux s’éleve 3 partir du
200¢ jour ; par conséquent, leur dosage
ne présente guére d’intérét dans le cadre
de I'établissement ou de la confirmation
du diagnostic de gestation.

Chez les ruminants en général et chez les
bovins en particulier, nombreuses ont été
les tentatives de mise en évidence d’une
hormone gonadotrope chorionique de
type hCG ou PMSG. La gonadotropine
chorionique humaine (hCG) est une hor-
mone similaire 3 la LH hypophysaire. Sa
concentration s’éléve entre le 8¢ et le
10¢ jour apres la conception, atteignant
des niveaux élevés dans le sang et dans
I'urine, de sorte que son dosage ou sa
détection par un test immunologique
simplifié permet un diagnostic précoce de
la grossesse. Les concentrations de 'hCG
sont élevées durant le premier trimestre
de la grossesse, puis diminuent et demeu-
rent moyennes jusqu’a la parturition.

~ Figure 1. Hormonal profiles of progesterone and 17B Estradiol during the
cestrous cycle in the bovine female. Plasmatic levels of 17p Estradiol are
given in pg/ml: maximal prior (2-3 days) and during cestrus (duration of
cestrus : 16 hours), levels decrease shortly before ovulation. The preovula-
tory surge of LH is high (40 to 60 mg/ml) and of short duration (6 to
8 hours). In the bovine species, ovulation occurs about 10 hours after the
end of oestrus or about 15 hours after the LH surge.

La gonadotropine chorionique équine
(eCG), encore appelée PMSG (pregnant
mare serum gonadotropin), est une hormo-
ne glycoprotéique similaire a la LH équi-
ne ; elle est sécrétée par les cupules endo-
métriales 3 partir du 38° ou du 40¢ jour
aprés la fécondation. Sa concentration
s’éleve considérablement dans le sang,
mais elle n’est ni excrétée ni sécrétée dans
I'urine, en raison de sa taille et surtout de
sa charge lie 2 sa haute teneur en acide
sialique. Aux environs du 120¢ jour de
gestation, la concentration de 'eCG dimi-
nue, pour redevenir indétectable durant la
deuxieme moitié de la gravidité.

Chez les bovins, aucune hormone équi-
valente 2 'hCG ou 4 la PMSG n’a éié
caractérisée [12]. Si le placenta des rumi-
nants exprime peu de gonadotropine
chorionique, il sécréte, en revanche, plu-
sieurs membres d’une famille de glyco-
protéines du groupe des protéases aspar-
tiques, protéines connues sous le nom de
PSPB (pregnancy specific protein B) [13,
14] et de PAG (pregnancy associated gly-
coprotein) [15]. Le dosage de ces pro-
téines est utilisé pour le diagnostic de
la gestation en France dans les labora-
toires de 'UNCEIA et en Belgique au
laboratoire de Marloie. Les limites de la
méthode résident dans la montée lente
des concentrations entre le 25°¢ et le
60¢ jour apres la conception et sa dispari-
tion lente apres parturition.
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Figure 2. Conceptualisation des interactions entre l'ovaire, I'endomeétre et le conceptus en
début de gestation chez les ruminants. bTP-1: protéine trophloblastique bovine-1; bTP-1-R:
récepteur a la trophoblastine ; ADN : acide désoxyribonucléique ; EPSI: inhibiteur de la synthé-
se endométriale de prostaglandines ; ARNm : E2-R : récepteur a |'cestradiol ; ARNm : acide ribo-
nucléique messager ; PG : prostaglandines ; PGF2a : prostaglandines F2a ; ARNr : acide ribonu-
cléique ribosomal ; Ocyt-R : récepteur a 'ocytocine. (d'apres Thatcher et al. [20], reproduit avec
I'autorisation des auteurs et de la revue Theriogenology)

Figure 2. Conceptualisation of the interaction between the ovary, the endometrium and the concep-

tus during early pregnancy in ruminants.

Des protéines analogues existent dans les
autres especes de ruminants domestiques
(ovins, caprins) et sauvages (daims, cervi-
dés) [14]. Cependant, pour conférer aux
dosages un maximum de spécificité et de
sensibilité, il importe de purifier la pro-
téine car sa séquence varie sensiblement
d’une espece a 'autre.

Dosages hormonaux
et pathologies

Le dosage des protéines associées a la
gestation permet des études sur la morta-
lité embryonnaire tardive et I'avorte-
ment, en vue d’en déterminer la fréquen-
ce et |’époque en relation avec
I'incidence de pathologies telles que
'anaplasmose, la brucellose, la trypano-
somiase et autre maladie affectant le
déroulement de la gestation. Nous colla-
borons a de telles études en réalisant les
dosages de PAG ou en fournissant les
réactifs nécessaires aux dosages.

Les dosages hormonaux ont permis de
préciser les diagnostics d’acyclicité chez
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les bovins et, plus précisément, les dia-
gnostics d’ancestrus saisonnier et d’ances-
trus du post-partum [6, 16] en fonction
du climat, de la race et des conditions
d’exploitation. Cependant, de nombreux
prélevements de sang sont le plus souvent
nécessaires pour établir des profils précis.

Dosages hormonaux
et controle
de la reproduction

Les méthodes de synchronisation et
d’induction de I'cestrus ainsi que la tech-
nique de superovulation sont en extension.
Elles ont été utilisées trés intensivement
dans des élevages caractérisés par une com-
position génétique adaptée aux exigences
de production. De tels schémas de maitrise
de lcestrus, de Povulation ou de la super-
ovulation impliquent I'injection d’hor-
mones gonadotropes telles que 'hCG, le
PMSG ou les gonadotropines hypophy-
saires. L'injection systématique et répétée
de celles—ci fait apparaitre chez les femelles

une résistance progressive au traitement,
suite 4 la production d’anticorps antigona-
dotropine. Grace a une collaboration avec
'INRA de France et au développement
d’une méthode radiométrique adaptée
[17], nous avons mis en évidence des anti-
corps anti-PMSG chez les chevres, les
bovins et les lapins ayant recu des injec-
tions répétées de cette hormone [18, 19].

Conclusions
et perspectives

Malgré des investissements considérables
en personnel et en éducation dans bien
des pays, de tels dosages sont relativement
peu utilisés dans la gestion des élevages
bovins. D’abord réalisés par la méthode
radio-immunologique, ils ont été progres-
sivement transformés (suite aux
contraintes lides & I'utilisation d’isotopes)
par les méthodes immuno-enzymatiques.
Le remplacement du tube coaté (ou de
I'immunoprécipitant) par une tigette (a
Iinstar de ce qui se fait couramment pour
la mise en évidence du glucose dans
l'urine) permettrait de simplifier la tech-
nique, de sorte qu’elle puisse se réaliser a
la ferme en un temps tres court.
Parallélement aux dosages in vitro, on a
développé des techniques d’imagerie
médicale, en particulier I'ultrasonogra-
phie. La palpation rectale est importante
chez les especes de grande taille (telles que
les bovins, les équins et les camélidés) ol
elle permet des diagnostics de cyclicité et
de gestation (des la 7¢semaine chez la
vache, dés la 4° semaine chez la jument).
Les structures présentes a la surface de
'ovaire (comme le follicule pré-ovulatoire
ou le corps jaune) sont identifiées ou sui-
vies avec une grande précision et de fagon
tres simple. Associée au cathétérisme du
col utérin, la palpation rectale facilite
I'insémination artificielle ainsi que la
récolte ou le transfert d’embryons.

Dans le cadre de l'agriculture extensive,
I'avenir du diagnostic en relation avec la
reproduction sera probablement lié a
celui des tests visant a détecter ou a
quantifier les niveaux d’incidence de
maladies microbiennes ou parasitaires M
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Production laitiere :
problématique
et services veétérinaires
en Amérique du Nord

Emile Bouchard, Michel Bigras-Poulin
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e role joué par le médecin vétéri-

naire auprés de lindustrie laitiere

en Amérique du Nord s’est modi-

fié au cours des vingt derniéres
années et il prend un nouvel aspect pour
le futur. L’introduction de nouvelles
techniques (transfert d’embryons, déve-
loppement de tests diagnostiques, de
vaccins et de substances pharmacolo-
giques issus de la biotechnologie, infor-
matique) a modifié I'environnement du
troupeau. En particulier, la pression
exercée par I'industrie laitiere et les pro-
ducteurs qui visent une rentabilité accrue
par une meilleure gestion des ressources,
a amené le médecin vétérinaire A revoir
son rble auprés de cette industrie. En
plus de contréler les maladies conta-
gieuses et de soigner les animaux
malades, il doit agir comme consultant
en gestion de santé et de production, en
se servant des nouvelles technologies et
en puisant dans les sciences de I'épidé-
miologie et dans I'informatique pour
compléter et soutenir son approche. Le
suivi en reproduction, qui a servi de
modele pour lintégration de nouvelles
technologies, fait désormais partie d’une
approche plus globale des questions
d’élevage.

E. Bouchard, M. Bigras-Poulin : Université
de Montréal, St-Hyacinthe, Québec, Canada.

Tirés a part : E. Bouchard

Problématique

Modification
des exploitations laitiéres

Les exploitations laitieres sont en muta-
tion en Amérique du Nord. Le nombre
total de fermes est en déclin aux FErtats-
Unis, mais les proportions de grosses
fermes et de petites fermes sont en aug-
mentation [1]. Le nombre de troupeaux
en 1990 (194 000 troupeaux) représente
34 % de ce qu’il était en 1970
(tableau 1). Au Canada, en raison d’un
systtme de quotas réglementant ['offre et
la demande, la production est stable, mais
on note une diminution marquée du
nombre de fermes laitieres. Cela est dti en
partie 3 une augmentation de la produc-
tion moyenne par vache et & un accroisse-
ment de la taille des exploitations. Les
consultants doivent dés lors définir de
nouvelles stratégies et modifier les services
offerts a ces exploitations en changement.

Amélioration génétique
du bétail

La production moyenne par vache ne
cesse d’augmenter en Amérique du Nord
(tablean 2). Aux Etats-Unis, on note une
augmentation de 3 000 kilos par vache et
par lactation de 1960 a 1990. Les trou-
peaux a forte production atteignent une
moyenne de 13 600 kilos par lactation.
En plus de 'amélioration de la gestion,
une partie de cette augmentation est due
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