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Introduction

Le cycle cestral est régulierement mis en cause pour expliquer une baisse de performance ou la
présence de comportements indésirables chez la jument. Son impact sur les performances est
une croyance tellement ancrée dans le milieu équestre qu'elle a fait 'objet d'un sondage par
I'AAEP (American Association of Equine Practicionners) auprés des vétérinaires équins
américains (1). Quatre-vingt-dix pour cent des 767 vétérinaires répondants estiment ainsi que
le moment du cycle cestral a une influence sur les performances des juments. Parmi ces
vétérinaires, 89 % choisissent de traiter les juments pour contrdler ces baisses de performance,
cela passe par une inhibition de I'cestrus dans 93 % des cas.

Un cycle cestral est défini comme I'ensemble des modifications structurales, physiologiques et
comportementales qui existent entre deux cestrus. L'cestrus est la phase du cycle ou la femelle
devient de plus en plus réceptive au male (il se termine par I'ovulation) et le terme « chaleurs »
est utilis¢é dans le langage courant pour nommer les manifestations comportementales
caractéristiques de la femelle en période d'cestrus. Les propriétaires et entraineurs présentent
souvent le désir d'inhiber ces chaleurs, majoritairement dans le but de permettre une utilisation
sportive. Cependant, d'autres raisons peuvent conduire a un souhait d'inhiber I'cestrus comme
le fait de pouvoir mettre en contact jument et étalon sans risquer de faire face a une gestation.
De plus, la suppression de l'activité cyclique trouve aussi sa place au niveau collectif, via la
gestion des populations de chevaux libres a travers le monde. En effet, les chevaux féraux
posent des problémes écologiques dans les environnements ou ils prosperent actuellement. Une
réduction de leur nombre est nécessaire a 1'équilibre des milieux. Ainsi, une des solutions mise
en ceuvre est la réduction de la fertilité qui peut étre obtenue en inhibant 1'cestrus.

Par conséquent, I'inhibition de 'cestrus et de ses manifestations est un sujet nécessitant d'étre
maitris€¢ par le vétérinaire équin. En effet, sa demande peut parfois étre sujette a débat,
soulignant l'importance d'une bonne formation sur la question. C'est pour cela que les
indications de l'inhibition de I'cestrus et de ses manifestations sont discutées dans la premicre
partie de ce travail. Ceci consiste d'abord en un rappel des bases de I'anatomie et de la
physiologie nécessaires pour comprendre pleinement les enjeux ainsi que pour identifier les
périodes du cycle ou le comportement de la jument est compatible avec son utilisation, puis en
une présentation de ces comportements indésirables et leur relation avec le cycle cestral, pour
terminer sur une proposition de méthode diagnostique.

Dans une seconde partie, les différentes thérapies disponibles pour inhiber I'cestrus et ses
manifestations sont abordées en distinguant, d'une part, les thérapies mimant un état de dicestrus
ou de début de gestation et, d'autre part, celles supprimant 1'activité ovarienne.

Les deux premiéres parties se concentrant sur l'inhibition de I'cestrus dans le cadre de
l'utilisation sportive des juments, le dernier volet de ce travail est guidé par la volonté de poser
un regard alternatif sur cette pratique. Tout d'abord, en changeant d'échelle et en s'intéressant a
l'intérét de l'inhibition de I'cestrus dans le cadre de la gestion de populations d'équidés libres
puis en prenant du recul sur les méthodes utilisées en considérant la dimension éthique de ces
actions.
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Partie 1 : Indications de l'inhibition de I'eestrus et de ses
manifestations chez la jument

Dans cette partie, nous détaillerons tout d'abord le cycle cestral de la jument sous plusieurs
angles : anatomique, physiologique et comportemental. Puis nous nous intéresserons aux
manifestations génantes rapportées par les propriétaires et dans quelles mesures celles-ci
peuvent étre reliées au cycle cestral. Enfin, nous détaillerons la démarche diagnostique a suivre
pour identifier une jument dont les troubles du comportement sont liés a 1'cestrus.
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I) Le cycle cestral de la jument : anatomie, physiologie et
manifestations normales

A) Anatomie de l'appareil reproducteur de la jument

1) L'appareil reproducteur de la jument

L'appareil reproducteur de la jument a la forme d'un Y et est composé, du plus externe au plus
interne, de la vulve, du vagin, du col de 1'utérus, de 1'utérus, de deux oviductes et de deux ovaires
(Figure 1).

Figure 1 : Appareil génital chez la jument, vue latérale gauche
Source : Dyce et al., 2010 (Autorisation accordée par l'éditeur) (2)

Légende
6 : col de l'utérus, 7 : partie vaginale du col de l'utérus, 8 : vagin, 9 : vestibule, 12 : clitoris, 13 : vulve,
14 : corne utérine, 15 : trompe utérine, 16 : ovaire gauche, 17 : ligament large
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a) La vulve

La vulve représente la partie externe et visible de l'appareil génital. D'une longueur de 12 a
15 cm (3), elle est située ventralement a 1'anus et dorsalement au plancher du bassin. Elle est
composée de trois ¢léments : le vestibule, deux lévres et le clitoris. Les lévres délimitent son
ouverture et sont recouvertes d'une fine peau.

En dessous de cette structure se trouve le muscle constricteur de la vulve composé de fibres
lisses. Il est responsable du mouvement des levres ainsi que de I'élévation du clitoris (3).

Ce muscle, responsable de la tonicité de la vulve, a tout particuliérement une importance lors
de I'évaluation de la conformation de celle-ci. En effet, pour éviter certaines pathologies comme
le pneumovagin, elle doit étre courte, fermée et verticale comme présentée en Figure 2 (2).

Il a aussi une importance dans le changement d'apparence de la vulve durant le cycle cestral.

Figure 2 : Photographie d'une vulve bien conformée
Source : Brinsko et al., 2011 (Autorisation accordée par l'éditeur) (4)

Le vestibule est la partie qui relie la vulve et le vagin. C'est un conduit circulaire entouré des
fibres musculaires de son muscle constricteur. L'hymen, membrane fibreuse relativement
épaisse chez la jument, sépare le vestibule du vagin (5).
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b) Le vagin

Le vagin est un conduit aplati dorso-ventralement d'une longueur de 10 a 15 cm et d'un diametre
de 4 2 6 cm (6). Il relie le col de I'utérus a 1'ostium urétral, situé¢ dans la partie craniale du
vestibule. Dans sa portion la plus craniale, il forme une cavité annulaire autour de la partie
caudale du col utérin : le fornix.

Sa muqueuse est recouverte d'un épithélium pluristratifié dont l'aspect change en fonction du
moment du cycle cestral (4).

¢) Le col utérin

Le col de I'utérus, situé dans la cavité pelvienne, se présente sous une forme tubulaire de 5 a
8 cm de long et avec une paroi épaisse de 30 a 55 mm (6). Son extrémité caudale, 'ostium
externe, fait protrusion dans le vagin avec une forme caractéristique en fleur épanouie, dont
I'examen se fait a I'aide d'un spéculum. L'ostium interne, en position craniale, se projette lui
dans le corps utérin.

Son aspect varie aussi fortement lors du cycle cestral. Sa couche musculaire, circulaire riche en
¢lastine et I'entourant, lui permet d'étre déformable (4).

d) L'utérus
L'utérus chez la jument est de type bicornu : les deux cornes utérines ont la méme longueur
que le corps utérin (Figure 3). Il est suspendu dans la cavité abdominale au niveau sous-

lombaire par le ligament large qui s'insere sur le bord dorsal de ses différents éléments.

Le corps utérin, en forme de cylindre aplati dorso-ventralement, est large de 10 cm de diamétre
et mesure 18 a 20 cm de longueur (6).
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Figure 3 : Appareil génital de la jument, vue ventrale
Source : Konig et Liebich., 2014 (Autorisation accordée par l'éditeur) (7)

La paroi de 'utérus est constituée de trois couches, de I'extérieur vers l'intérieur : la séreuse, le
myomeétre et I'endométre. L'endometre est lui-méme composé de trois niveaux : un épithélium
de type sécrétoire pavimenteux donnant sur la lumiére utérine, le stratum compactum puis le
stratum spongiosum composé de glandes (4). Cette diversité de structures permet a I'utérus de
changer d'aspect selon le cycle cestral.

e) Les trompes utérines

Les deux trompes utérines font la liaison entre les extrémités des cornes utérines et l'ovaire.
Leur rdle est de recevoir I'ovocyte au moment de l'ovulation, d'abriter la fécondation puis
d'acheminer I'ceuf fécondé vers I'utérus.

Chez la jument, elles forment deux conduits étroits et flexueux qui peuvent atteindre 30 cm de
long (6). Elles sont logées dans le mésosalpinx, composé de deux feuillets du ligament large
qui se rejoignent au niveau des trompes utérines.
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Chaque trompe est composée de deux parties : 1'isthme et 'ampoule, présentées sur la Figure 4.
- L'isthme est la partie dans la continuité de la corne utérine, les deux éléments étant séparés
par une nette démarcation : la jonction tubo-utérine faisant saillie dans la corne utérine.

Le diamétre de l'isthme est assez réduit, de 2 @ 3 mm selon les individus (6) et s'élargit (5 a
9 mm) en direction de l'ovaire.

- L'ampoule longe 'ovaire par sa face latérale et se termine par l'infundibulum. En forme
d'entonnoir bordé de franges, l'infundibulum est recouvert par le péritoine en face externe et
abrite 1'ostium abdominal, orifice faisant face au lieu d'ovulation.

Figure 4 : Extrémité du tractus génital, coté droit, vue latérale
Source : Dyce et al., 2010 (Autorisation accordée par l'éditeur) (2)

Légende
1 : ovaire, 2 : infundibulum, 3 : ampoule, 4 : isthme, 5 : corne utérine, 6 : mésovarium

f) Les ovaires

Les deux ovaires se situent en dessous de la quatriéme ou cinquiéme vertebre lombaire, 15 cm
en arriére du rein droit pour l'ovaire droit, 'ovaire gauche étant toujours plus caudal (3). Ils se
situent 4 a 5 cm cranialement aux trompes utérines et a environ 60 cm de distance du périnée (6).

Ils sont contenus dans la bourse ovarique, formée du mésovarium, constitu¢ de replis du
péritoine viscéral, et du mésosalpinx. En forme de haricot, les moyens de fixité des ovaires
sont multiples (6) :

- sur le bord cranial : en plus du mésovarium, le ligament suspenseur de I'ovaire, long de
15 cm, vient renforcer 1'attache de l'ovaire a la cavité abdominale.

- sur le pole cranial, le ligament tubo-ovarique relie 1'ovaire a l'infudibulum.

- sur le pole caudal, le ligament propre de 'ovaire le lie a la corne utérine.
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Leur organisation est une particularité des équidés avec une inversion de la position de la
médulla et du cortex (Figure 5). Le bord dorsal est convexe et supporte le mésovarium. Le bord
ventral, concave, abrite la fosse ovulatoire. Toute la surface de 1'ovaire est recouverte d'une
épaisse couche fibreuse dérivant du péritoine, a I'exception de la fosse ovulatoire (4).

C'est au niveau du pourtour de cette fosse que 'on retrouve la zone corticale, qui abrite le
parenchyme ovarien, champ germinatif central. La conformation externe de l'ovaire varie
selon la période du cycle cestral. En effet, lors de la croissance des follicules puis la mise en
place du corps jaune, la fosse est obstruée par ces éléments et I'ovaire perd sa forme de haricot.
De plus, la médulla, abritant la vascularisation de 1'organe, se retrouve sur la face externe de
'ovaire, a contrario des autres espéces, ainsi qu'en périphérie de la zone ovulatoire (5).

Zone vasculaire

Cortex
Zone parenchymateuse

Follicule de Graaf

Fosse d’ovulation

Figure 5 : Schéma des différents stades fonctionnels de l'ovaire chez la jument
Source : D'aprés Konig et Liebich, 2014 (Autorisation accordée par l'éditeur) (7)

2) Les organes annexes de I'appareil reproducteur
Le cycle cestral de la jument est régi par différentes hormones qui seront présentées en partie

I.C.2). Celles-ci sont produites par diverses glandes du systéme nerveux central qui en assurent
la régulation (3).

a) La glande pinéale

La glande pinéale est une petite glande, d'environ 10 mm de long par 7 mm de large, se situant
sur la ligne médiane de la région postérieure du troisiéme ventricule (Figure 7) (6).

Elle est responsable de la production de mélatonine, qui contrdle le rythme circadien. Elle est

en relation avec des photorécepteurs au niveau de la rétine via des neurones, permettant ainsi
l'ajustement de la production de mélatonine selon la durée du jour, la photopériode (5).
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b) L'hypothalamus

L'hypothalamus tire son nom de sa position dans l'encéphale, sous le thalamus. Cette glande,
située sous le troisieme ventricule et juste au-dessus de I'hypophyse (8), est divisée en onze
noyaux (Figure 6).

Le noyau paraventriculaire est responsable de la sécrétion de 1'ocytocine, une des hormones
contrdlant le cycle utérin (5).

La GnRH (Gonadotropine Releasing Hormone) est, quant a elle, produite de maniére pulsatile
par les noyaux de I'hypothalamus intermédiaire, dont font partie entre autre les noyaux dorso-
médiaux et ventro-médiaux.

Ces noyaux sont divisés en deux pdles quant a leur fonctionnement dans le relargage de la
GnRH (9) :

- Un centre tonique : il controle une production de GnRH constante avec des pics de faible
amplitude.

- Un centre explosif : il controle la production de pics de GnRH de forte amplitude, qui
correspondent au pic de LH (Luteinizing Hormone) rencontré lors de 1'ovulation.

Une structure tubulaire, appelée infundibulum, lie ensuite I'hypothalamus a 1'hypophyse
(Figure 6).

Noyaux hypothalamiques v o

Noyau paraventriculaire .
noyau lateral

noyau médial préoptique \ noyau postérieur

noyau antérieur
noyau dorsomeédial

noyau ventromédial
noyau suprachiasmatique ~ )
v/ &
nerf optique / [ { '
chiasma optique .~ / hypophyse postérieure -
hypophyse antérieme\ g

/" noyau supraoptique

corps mamillaires

Figure 6 : Les différents noyaux de l'hypothalamus et son lien avec I'hypophyse
Source : Université Mc Gill (10)
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¢) L'hypophyse

L'hypophyse se situe dans une dépression de I'os sphénoide, la fosse hypophysaire. Chez le
cheval, elle est en contact avec la face ventrale de la boite cranienne, écrasée par le tronc
cérébral. C'est une petite glande, pouvant atteindre 3 grammes chez les équidés, en contact
avec I'hypothalamus de maniére directe (6).

Elle est divisée en deux parties : l'adénohypophyse ou hypophyse antérieure et la
neurohypophyse ou hypophyse postérieure, avec deux systémes vasculaires différents (11)
(Figure 7).

Thalamus

Mamillary
Bedy

Figure 7 : Relations entre I'hypothalamus et 'hypophyse
Source : McKinnon et al., 2011 (Autorisation accordée par l'éditeur) (12)

Légende

A : représentation de l'encéphale

B : aggrandissement du rectangle rouge de A : 1) Glande pinéale, 2) Hypothalamus, 3) Hypophyse,
4) pars tuberalis, 5) pars distalis, 6) pars intermedia (4, 5, 6 : Adénohypophyse)

La neurohypophyse abrite les axones des neurones dont les corps cellulaires sont situés dans
les noyaux supra-optiques et para-ventriculaires de 1'hypothalamus. Elle assure le stockage
d'hormones, comme I'ocytocine, ainsi que son relargage dans la circulation systémique via
l'artere hypophysaire inférieure. C'est le phénomene de neurosécrétion (13).

L'adénohypophyse contient plusieurs populations de cellules sécrétrices d'hormones sous
l'influence de I'hypothalamus (13). Parmi elles, nous pouvons citer la FSH (Follicle Stimulating
Hormone), la LH et la prolactine.

La jument nait avec tous ces organes en place mais ne va pas exprimer de comportement
d'cestrus deés sa naissance. Ces comportements ne seront observés qu'a partir d'un certain age
(puberté) et seulement a certains moments de 1'année.
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B ) Temporalité du cycle cestral

1) La puberté

a) Des changements physiques en lien avec la photopériode

La puberté est définie comme la période de transition « ou I'animal devient sexuellement
mature et capable de se reproduire » (14), c'est-a-dire que la jument devient capable de libérer
des ovocytes et de manifester un comportement sexuel. La premiére ovulation marque donc
cette phase de puberté. Chez plusieurs especes, dont le cheval, il est communément admis
d'affirmer qu'une concentration sérique en progestérone supérieure a 2 ng/mL est témoin d'une
phase lutéale et donc d'une ovulation (15).

Pour atteindre cet état, plusieurs facteurs entrent en jeu : il faut une concomitance entre une
photopériode favorable et un développement corporel suffisamment avancé. Une équipe néo-
z¢élandaise de l'université de Massey a propos€ un poids au déclenchement de la puberté au
moins égal a 49 % du poids adulte (16).

En moyenne, les juments atteignent la puberté entre un et deux ans (14). Cependant, la race de
'animal semble avoir un réle important dans la précocité de cet événement. En effet, plusieurs
¢tudes se sont penchées sur cette donnée et les conclusions différent selon la race étudiée.

Quatre-vingt-douze femelles lipizzans ont été suivies par une équipe de vétérinaires sloveénes.
Elles ont atteint la puberté a un age moyen de 19 mois, avec une équipartition entre I'age de 15
mois et celui de 25 mois (17).

Une équipe néo-zélandaise s'est penchée sur le méme sujet mais en étudiant une population de
35 femelles purs-sangs. Ces juments atteignaient la puberté plus tot que les lipizzans, avec un
age moyen a la puberté de 11 mois (16).

L'age atteint a la puberté peut aussi dépendre du moment de la naissance de la pouliche dans
'année. Une pouliche née tot dans la saison (janvier-février) pourrait avoir son premier cestrus
en mai-juin de I'année suivante a 16-17 mois, alors qu'il est probable pour une pouliche née plus
tard (juillet-aotit) de ne déclencher sa puberté que 21 a 22 mois plus tard. En effet, elle n'aurait
pas atteint le développement requis au moment des conditions photopériodiques favorables a
ce déclenchement. Ce propos est nuangable selon la race des individus. En effet, chez les purs-
sangs, des pouliches nées a I'automne dans 1'hémisphere Sud pouvaient entrer en puberté dés
l'age de huit mois (16).

La jument étant une espéce saisonniere de jours longs, c’est-a-dire qu’elle manifeste une

activité sexuelle durant le printemps et 1’ét¢ dans 1I’hémisphére Nord, l'arrivée en puberté
correspond a l'allongement des jours (Figure 8).
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Figure 8 : Relations entre photopériode, période de naissance et dge a la puberté chez une population de purs-
sangs
Source : D'aprés Brown-Douglas et al., 2004 (Autorisation accordée par l'éditeur) (16)
Légende
autumn-born fillies : pouliches nées a l'automne
birth : naissance
foals pubertal : poulains ayant atteint la puberté
months : mois
photoperiod : photopériode
spring-born fillies : pouliches nées au printemps

Cette hypothése est supportée par le fait, qu'en appliquant un protocole de photothérapie
simulant des jours longs (14 heures 30 d'éclairage par jour de décembre a avril) a des pouliches
purs-sangs agés de 19 a 22 mois, une équipe japonaise a mis en lumiere I'avancée de la puberté
par rapport a des pouliches non soumises a ce protocole (18).

Le déclenchement de la puberté est influencée par la photopériode, coincidant toujours
avec I'arrivée des jours longs. Le poids semble aussi étre un facteur prédominant, ce qui
trouve sa logique dans les conséquences physiologiques lourdes d'une gestation. La
jument doit donc étre assez développée pour supporter cet état.

L'age a la puberté n'est pas une donnée fixe. Il dépend beaucoup de la race de l'individu
ainsi que de sa période de naissance. Une pouliche qui nait tard dans la saison aura une
puberté plus tardive qu'une autre née quelques mois auparavant. La photopériode joue
encore un role prépondérant dans ce phénoméne.
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b) Les changements hormonaux au moment de la puberté

L'hormone-clé dans le déclenchement de la puberté est la LH. En effet, il faut attendre un pic
de celle-ci suffisamment important pour déclencher une ovulation.

Chez la brebis, il est montré que les pics de LH d'un animal pré-pubére sont de méme amplitude
que ceux d'une brebis cyclée. Cependant, la fréquence de ces libérations de LH est trop faible
pour permettre une maturation finale du follicule et une ovulation (14).

Chez la jument pré-pubeére, le centre tonique de I'hypothalamus est inhibé par le faible taux
d'cestrogenes relachés par les follicules en croissance (situation pré-puberté, Figure 9). De ce
fait, la production de GnRH n'est pas stimulée ni celle de LH et de FSH (19).

Le centre explosif quant a lui nécessite un seuil important d'cestrogénes pour étre activeé, seuil
non atteint chez l'individu pré-pubere (20).

Lors de l'arrivée de la puberté, il y a perte de ce rétro-controle négatif des cestrogénes sur le
centre tonique de 1'hypothalamus (croix orange, Figure 9). Cela engendre une hausse de la
fréquence de pics de GnRH et par conséquent de ceux de LH et FSH. Ainsi stimulés par la
FSH, les follicules vont produire de plus en plus d'cestradiol jusqu'a atteindre la valeur seuil
nécessaire pour activer le centre explosif de I'hypothalamus qui entraine l'arrivée du pic de LH
nécessaire a l'ovulation et au début de la puberté (situation déclenchement de la puberté,
Figure 9) (14, 20).

PRE-PUBERTY TRANSITION TO PUBERTY

No effeqt,.--"" “.. Inhibition

X TRIGGER FOR PUBERTY ONSET

Figure 9 : Déroulé des évolutions hormonales lors de la puberté
Source : Richard et al., 2019 (Autorisation accordée par l'éditeur) (14)
Légende
no effect : pas d'effet
oestradiol levels low : niveaux d'cestrogenes bas
pre-puberty : avant la puberté
puberty : puberté
surge center : centre explosif
transition to puberty : transition vers la puberté
trigger for puberty onset : déclenchement du commencement de la puberté
tonic center : centre tonique
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Cette premicre ovulation est dite « silencieuse », a savoir que la jument ne manifeste pas de
signe d'cestrus comportementaux. En effet, le systéme nerveux central aurait besoin d'étre activé
par de la progestérone une premiére fois avant de manifester ces comportements, produite
uniquement apres la premiere ovulation (14).

Il est Iégitime de se demander pourquoi et comment le centre tonique de I'hypothalamus
acquicre sa capacité a répondre aux cestrogeénes. Ces neurones sont en fait activés par diverses
substances dont les plus importantes sont la protéine kisspeptine (21) et la leptine (22).

La protéine Kkisspeptine est relachée par des neurones pré-synaptiques au niveau des synapses
avec les neurones sécréteurs de GnRH, portant les récepteurs de la kisspeptine (14). Un tiers
des neurones sécréteurs de GnRH se trouvent en apposition avec des neurones sécrétant la
kisspeptine (23). Cette interaction est représentée par la proximité du vert et du rouge sur la
Figure 10.

Les cellules productrices de kisspeptine portent des récepteurs aux cestrogénes avec un effet de
rétro-contrdle positif de ces derniers sur la production de kisspeptine (21).

De plus, ces cellules sont aussi stimulées par d'autres substances comme la leptine, le glucose
et les acides gras directement ou via d'autres neurones (24).

Figure 10 : Image d'immunohistochimie au niveau de la tige infundibulaire
Source : Magee, 2009 (Autorisation accordée par l'éditeur) (21)
Légende
en rouge : signal Kisspeptine
en vert : signal GnRH
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La leptine est produite au niveau des adipocytes et informe I'organisme sur I'état d'embonpoint
suffisant a une activité de reproduction. Pour avoir une induction de la puberté, il faut un niveau
sanguin suffisant de leptine, c'est un signal permissif et non instigateur de celle-ci (25). Cette
hormone stimule les neurones producteurs de kisspeptine via d'autres réseaux de neurones
comme ceux a neuropeptides Y (26).

Ces signaux contribuent a la baisse du rétro-controle négatif de I'cestradiol sur la libération de
GnRH.

La Figure 11 ci-dessous récapitule 1'ensemble des signaux métaboliques qui influencent la
libération de kisspeptine et par conséquent de GnRH .

Metabolic Signals Influence GnRH Neurons

Glucose sensin
Blood Glucose | neurons. =

Kisspeptin
neurons
Neuropeptide Y
neurons
GnRH ®
neurons ...
./“( GnRH
®e
- ®e
Leptin
?
\\\ /' Fatty Acid
sensing neurons

@ Kisspeptin

neurons
Adipocytes <.,
(Faty Blood Fatty Acids |

Figure 11 : Ensemble des signaux métaboliques agissant sur la production de GnRH
Source : Parrish, 2018 (Autorisation accordée par l'auteur) (24)
Légende
blood fatty acids : acides gras sanguins
blood glucose : glucose sanguin
fat : gras
fatty acid sensing neurons : neurones sensibles aux acides gras
glucose sensing neurons : neurones sensibles au glucose
GnRH neurons : neurones reldchant de la GnRH
kisspeptin neurons : neurones reldchant de la kisspeptine
leptin : leptine
metabolic signals influence GnRH neurons : des signaux métaboliques influencent les neurones producteurs de
GnRH
neuropeptide Y neurones : neurones relachant le neuropeptide Y
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La puberté coincide avec I'augmentation de la fréquence des pics de GnRH, permettant a
terme la stimulation du centre explosif de 1'hypothalamus, débouchant sur la libération
du pic de LH et I'ovulation.

Le centre tonique de I'hypothalamus acquiert sa capacité a répondre aux cestrogénes
grace a l'intensification de la concentration en protéine kisspeptine, stimulatrice des
neurones producteurs de GnRH.

La production de protéine kisspeptine est elle-méme régie par de nombreux facteurs
métaboliques tels que la leptine, les acides gras, via le biais de neurones sensibles a ces
éléments. C'est ainsi que le lien entre déclenchement de la puberté et état d'embonpoint
suffisant se fait.

2) La saisonnalité

Comme vu précédemment, la jument est une espéce saisonniere de jours longs. Son activité
reproductrice s'étend du printemps a l'automne, saisons influencées par la position dans
I'hémisphere Nord ou Sud.

Dans I'hémisphere Nord, environ 85 % des juments de selle et 90 % des ponettes cessent de
cycler a partir de 1'équinoxe d'automne (27).

Cependant, 15 a 20 % des juments continuent de cycler toute 'année (17) (28).

L'activité sexuelle peut étre découpée en quatre phases, représentées sur la Figure 12.

Solstice d’été Equinoxe d’automne Solstice d’hiver Equinoxe de printemps Solstice d’été
Pic de fertilité Perte de la capacité a ovuler Quiescence sexuelle Réceptivité anovulatoire Pic de fertilité

(Estrus année N Phase de transition Ancestrus Phase de transition (Estrus année N+1

p
A

Figure 12 : Représentation de l'activité sexuelle de la jument au cours de l'anné
Source : Poullain Aude

a) L'ancestrus

En période d'ancestrus, les ovaires sont inactifs, le col de I'utérus est ouvert ou légérement
fermé et I'utérus est flasque (29). La jument ne présente généralement pas de réaction vis-a-vis
de 1'étalon.
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L'ancestrus est caractéris¢é hormonalement par une mise au repos de l'axe hypothalamo-
hypophysaire du fait de la forte concentration en mélatonine qui inhibe la production de GnRH
et par conséquent celle de LH, FSH et d'hormones stéroidiennes. En effet, en hiver, les jours
courts favorisent la sécrétion de mélatonine (28), la production maximale étant de décembre a
février dans I'hémisphére Nord.

De plus, chez le hamster syrien, espéce de jours longs comme la jument, il a été montré que des
jours courts induisaient une baisse de 1'expression de ' ARNm (Acide RiboNucléique messager)
du géne codant pour la protéine kisspeptine (30). Ce changement serait dépendant de la
sécrétion de la mélatonine. En effet, chez les hamsters ayant subi une ablation de la glande
pinéale, la diminution d'expression de 'ARNm n'existe pas. L'expression de la protéine
kisspeptine est modulée par la quantité de mélatonine produite.

Cependant, les équidés ont la particularité de pouvoir manifester des signes d'cestrus, méme en
période anovulatoire. Il y a beaucoup de variations dans 1'expression de ce comportement, allant
de la tolérance a l'approche de I'étalon jusqu'a I'acceptation de la copulation. Certaines juments,
plus particuliérement les plus agées, peuvent ne pas connaitre de période d'ancestrus et continuer
a étre cyclées durant I'hiver (31).

Physiologiquement, ce comportement provient d'une stimulation hormonale non-ovarienne,
ceux-ci étant au repos. Le cortex surrénal sécréte une faible quantité d'androgenes, d'cestrogeénes
et de progestagénes (32). Cette production suffirait & provoquer cet cestrus comportemental. Cet
argument est supporté par le fait que des injections de dexaméthasone (15 mg BID pendant 11
jours), bloquant la sécrétion d'ACTH (AdrenoCorticoTropin Hormone) et donc le
fonctionnement des glandes surrénales, entraine la disparition de ce comportement
d'cestrus (33).

Une autre explication serait que, chez des juments en bon état corporel, un taux suffisant de
leptine (34) soit présent pour continuer a stimuler l'activation de l'axe hypothalamo-
hypophysaire, comme pendant la puberté.

Ethologiquement, les chevaux ont la particularité de demeurer ensemble, étalons et juments,
durant toute I'année, au contraire de plusieurs autres espéces d'ongulés. Le maintien de ce
comportement cestral pourrait participer au maintien de la stabilité sociale du groupe au travers
des saisons (35).
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L'ancestrus est caractérisé par une mise au repos sexuel.

La photopériode diminuée entraine une augmentation de la concentration en mélatonine,
qui inhibe I'axe hypothalamo-hypophysaire via la diminution de la transcription du géne
codant pour la protéine kisspeptine.

Cependant, certaines juments continuent a présenter un comportement sexuel lors de la
période d'ancestrus saisonnier.

Plusieurs hypotheéses pour expliquer ce phénomene se croisent : 1a production de stéroides
sexuels par le cortex surrénalien, le maintien d'une consommation alimentaire élevée
entrainant un taux de leptine suffisamment élevé et un comportement éthologique ayant
pour but de préserver la stabilité de la structure sociale.

b) La phase de transition printani€re

Durant cette période, la jument doit redémarrer son cycle cestral. Elle sort de plusieurs mois ou
son axe hypothalamo-hypophysaire était inhibé et doit maintenant atteindre un état polycestral
durant toute la saison de reproduction. Les ovaires, au repos pendant plusieurs mois, nécessitent
aussi une réactivation.

Pendant environ un ou deux mois, la jument va manifester des comportements d'cestrus qui
peuvent étre atypiques. La durée de 1'cestrus va étre irréguliére, elle peut étre trés longue, jusqu'a
un mois et n'étre suivie d'aucune ovulation (14). Certaines périodes de chaleurs peuvent aussi
ne pas étre accompagnées de forte croissance folliculaire. Il est trés difficile de prévoir le
déroulement de cette période.

Il est intéressant de constater que le mécanisme de déclenchement de la période de transition
est comparable a celui de l'arrivée de la puberté. En effet, a 'arrivée du printemps, les jours
s'allongent et la sécrétion de mélatonine diminue tout comme son effet inhibiteur sur l'axe
hypothalamo-hypophysaire. Outre 1'incidence de la baisse de la mélatonine, la transition vers
1'état d'cestrus n'est aussi possible seulement en présence d'une certaine quantité de leptine dans
l'organisme de la jument. La protéine kisspeptine est donc aussi impliquée dans la phase de
transition selon un mode de fonctionnement semblable a celui décrit dans la partie [.B.1.b) (14).

L'hypothalamus va recommencer a relacher de la GnRH a une fréquence plus importante,
entrainant ainsi une libération de FSH et LH. Au milieu de la phase de transition, la
concentration en FSH est élevée a l'inverse de celle de la LH. En effet, méme en phase
d'ancestrus, la concentration hypophysaire en FSH est égale a celle en phase d'cestrus, a I'inverse
de la LH, dont la concentration hypophysaire varie avec la saison (36). Ces stocks de FSH sont
donc relachés et entrainent d'abord une croissance folliculaire, sans ovulation par manque de
LH.
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Ces follicules grossissent, atteignant des tailles de 20 a 35 mm en moyenne, et sécrétent des
cestrogeénes, déclenchant ainsi le comportement sexuel. Certains peuvent méme grossir jusqu'a
50 mm, induisant une importante décharge d'cestrogénes expliquant le caractére
particulierement long et prononcé de certaines périodes d'cestrus en période de transition (28).
Une moyenne de 4 follicules va ainsi grossir et s'atrésier avant l'apparition du follicule
ovulatoire (37).

Pendant ce temps, 1'adénohypophyse restore petit a petit son stock de LH. Elle peut jouer son
role apres 'activation du centre explosif de I'hypothalamus par les fortes quantités d'cestrogénes
produits par les follicules (14). Un pic de LH est relargué dans la circulation et le follicule
dominant peut ovuler. La jument est ainsi cyclée pour la saison de reproduction.

La phase de transition printaniére est caractérisée par de premiers épisodes de chaleurs
irréguliers, n'aboutissant pas a une ovulation.

En effet, I'augmentation de la photopériode correspond a une diminution de la mélatonine
sanguine et donc une augmentation de la protéine kisspeptine. Associée a un taux
suffisamment élevé de leptine, cette hausse permet d'augmenter la fréquence des pics de
GnRH par I'hypothalamus, stimulant ainsi I'adénohypophyse a produire FSH et LH.

Or, les stocks de FSH hypophysaires étant plus importants que ceux de LH, les follicules
vont connaitre une croissance suffisante pour produire des cestrogénes et déclencher le
comportement sexuel. Cependant, il faudra attendre la libération du premier pic de LH
pour provoquer une ovulation et que la jument sorte de cette période de transition.

¢) La phase de transition automnale

En automne, dans I'hémisphére Nord, les jours raccourcissent et la jument entame une nouvelle
phase de transition : celle vers l'acyclicité et donc l'ancestrus.

Les profils hormonaux vont aussi changer. Des chercheurs australiens et néo-zélandais se sont
intéressés a ces variations hormonales (38). Dix juments ont été prélevées par cathéter veineux
toutes les 6 heures durant leur avant-dernier cycle de la saison, leur dernier cycle et les premiers
24 jours de I'état d'ancestrus. Les résultats des profils LH et FSH sont présentés dans la
Figure 13.
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Figure 13 : Evolutions des taux de LH et FSH veineux en période de transition automnale chez la jument,
Source : Irvinne et al., 2000 (Autorisation accordée par l'éditeur) (38)
Légende
carré noir : FSH, carré blanc : LH, barre grise : jour moyen de lutéolyse
a) : avant-dernier cycle, b) : dernier cycle, c) : premiers 24 jours d'ancestrus
day of cycle : jour du cycle

Autour de l'ovulation (indiquée par le jour 0), un pic de LH est détecté. Cependant, la
concentration en LH lors de ce pic est environ deux fois moins intense en concentration de LH
lors du dernier cycle (mesurée a 9 ng/mL) en comparaison a celui de 1'avant-dernier (mesurée
a 16 ng/mL). Il est aussi de plus courte durée.

Concernant la FSH, Irvinne et al. (39) rapportent que, durant I'été, deux pics de cette hormone
sont relargués : un pic en tout début de dicestrus et un autre pic en milieu de dicestrus (Figure 13,
graphique a). Cette hausse n'est plus observable sur les cycles suivants.
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Figure 14 : Evolutions du taux d'eestrogenes et d'inhibine veineux en période de transition automnale chez la
Jjument
Source : Irvinne et al., 2000 (Autorisation accordée par l'éditeur) (26)
Légende
carré noir : estrogenes, carré blanc : inhibine, barre grise : jour moyen de lutéolyse
a) : avant-dernier cycle, b) : dernier cycle, c) : premiers 24 jours d'ancestrus
inhibin : inhibine
oestrone conjugates : conjugués d'estrone

Ainsi, les follicules n'ayant pas été suffisamment activés par la FSH tot dans le cycle, ils
n'ont ni la capacité a produire assez d'cestradiol, ni la capacité a répondre efficacement a
un pic de LH, ce qui se caractérise par une diminution progressive de la quantité
d'cestrogénes au cours des cycles (Figure 14).

Le follicule dominant perd ainsi sa capacité a ovuler et la jument rentre en période
d'aneestrus.
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Il est maintenant clair que 1'absence d'cestrus peut étre liée a une inhibition de 1'axe
hypothalamo-hypophysaire, celle-ci étant médiée par plusieurs facteurs.

Premiérement, la photopériode via le biais de I'action de 1a mélatonine joue un role décisif.
Une forte concentration de mélatonine, associée a un jour court, inhibe la transcription
du geéne codant pour la protéine kisspeptine. Cela a pour conséquence de diminuer la
quantité de GnRH produite par 1I'hypothalamus et donc d'inhiber 1'axe hypothalamo-
hypophysaire.

De plus, I'état d'embonpoint ayant tendance a diminuer avec l'arrivée de I'hiver, la jument
dispose de moins de réserve graisseuse et présente par conséquent une concentration
sanguine en leptine plus faible. Or, cette hormone ayant un réle stimulant sur 1'axe
hypothalamo-hypophysaire, la diminution de sa concentration participe aussi a la mise au
repos sexuel.

Dans la sous-partie suivante, nous allons nous intéresser au cycle cestral en fonctionnement, en
dehors des périodes de transitions.

C) Les différentes phases du cycle cestral et les variations hormonales
associées

La période de reproduction est décrite comme I'enchainement de cycles cestraux réguliers
caractérisés par le développement de gros follicules qui ovulent normalement (40).

Le cycle cestral a une durée moyenne de 21 jours, les durées variant de 20 a 25 jours selon les
auteurs (41). Il se sépare en deux grandes phases : 1'eestrus et le dicestrus (Figure 15).
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Figure 15 : Le cycle eestral chez la jument
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Légende

atresia of SF : atrésie des petits follicules

CL : corps jaune

CL growth : le corps jaune en croissance

CL matured : le corps jaune est mature

CL regressed : le corps jaune a régressé

Cl regression : le corps jaune en régression

diestrus : dicestrus

estrus ! cestrus

follicular estrogen : cestrogenes d'orvigine folliculaire

follicle selection & dominance : sélection du follicule et dominance
growth of DF : croissance du follicule dominant

major 1° wave : premieére vague majeure

major 2° or minor wave : deuxiéme vague majeure ou vague mineure
OV : ovulation

1) Evolutions physiques et ovariennes au cours du cycle

a) La phase cestrale

Elle est caractérisée par une modification des caractéres sexuels primaires et tertiaires et
comprend la croissance folliculaire ainsi que I'ovulation.

Sa durée oscille entre 2 et 11 jours, avec une moyenne de 7 jours (42), selon 1'avancée dans la
saison et la forte variation individuelle.

Cette phase est marquée au niveau du comportement par 1'acceptation de 1'étalon et donc les
manifestations d'cestrus sont exacerbées en sa présence (43).
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On peut toutefois moduler cette dichotomie en indiquant qu'au début de la période d'cestrus, la
jument présente des changements caractéristiques mais n'accepte pas la saillie par I'étalon. Cette
période allant de la lyse du corps jaune a I'acceptation de la saillie se nomme le pro-cestrus et

a une durée d'environ trois jours (29).

Le Tableau I résume les caractérisations observables lors de I'examen de la jument en cestrus.

Tableau I : Manifestations comportementales et physiques de la jument en cestrus
Source : Aude Poullain, d'aprés Pinto et Frazer, 2013 (29)

Critéres Manifestations
Test avec [I'étalon et/ou observation | Léve la queue, écarte les postérieurs, émet
comportementale des jets d'urine fréquents, clignotement du

clitoris (Figure 16)

Aspect de la vulve

Souple, allongée, ramollie

Aspect de la muqueuse vaginale

Congestionnée, lubrifiée

Aspect du col

Ouvert, cedémateux, congestionnée, repose
sur le plancher vaginal

Aspect de 1'utérus

Flasque, cedémateux

Aspect des ovaires

Gros follicules, absence de corps jaune
visibles a 1'échographie

Figure 16 : Jument en cestrus en présence d'un étalon, Source : Pinto et Frazer, 2013 (Autorisation accordée
par l'éditeur) (29)

Au niveau du fonctionnement ovarien, cette phase est appelée phase folliculaire (19). En effet,
elle est marquée par la croissance folliculaire puis la sélection d'un follicule dominant pour
ensuite aboutir a I'ovulation (Figure 15).

Plusieurs follicules croissent ensemble, c'est ce qu'on appelle une vague folliculaire. Ils
commencent a grandir environ 10 jours apres I'ovulation. Chez certaines juments, il peut y avoir
deux vagues folliculaires avec la deuxiéme apparaissant a la fin du dicestrus ou au début de

l'cestrus (5).
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Cependant, un seul follicule continuera a grossir tout au long de I'eestrus tandis que les autres
s'atrésieront : c'est la sélection du follicule dominant qui s'effectue autour des 30 mm de
diamétre. Il est estimé que cette sélection est effectuée des sept jours avant I'ovulation (19).

Ce follicule va continuer a grossir pour atteindre une taille moyenne qui varie en fonction des
races. Il aura ainsi le nom de follicule de Graaf quand il sera prét a ovuler. Chez les juments de
sport, il fera souvent entre 40 et 45 mm de diamétre. Les ponettes auront tendance a ovuler a
partir de plus petits follicules, généralement inférieurs a 35 mm. A contrario, les juments de
race plus lourdes type frison ovulent avec de plus gros follicules, supérieurs a 45 mm de
diamétre (28).

L'ovulation se produit dans les derniéres 24 a 48 heures de la phase d'cestrus (28). Une jument
peut donc tout a faire encore présenter des manifestations cestrales et avoir déja ovulé.

L'eestrus est caractérisé comportementalement par 1'acceptation de 1'étalon et d'autres
manifestations typiques, accompagnées de modifications anatomiques du tractus génital
pouvant étre définies comme un relichement général.

Au niveau ovarien, c'est la phase de la croissance folliculaire, se concluant par I'ovulation.

b) La phase dicestrale

Apres l'ovulation arrive la deuxiéme phase du cycle cestral : le dicestrus, aussi appelée phase
lutéale. Sa durée est plus fixe, environ 14 a 16 jours (42), et elle est moins influencée par
'avancement dans la saison que l'cestrus.

Durant cette période, la jument refuse 1'étalon (29). Les caractéristiques de la jument en dicestrus
sont présentées dans le Tableau II.

Tableau II : Manifestations comportementales et physiques de la jument en di-cestrus
Source : Poullain Aude, d'aprés Pinto et Frazer, 2013 (29)

Critéres Manifestations

Test avec 1'étalon Plaque la queue et les oreilles, fuit 1'étalon,
tente de mordre et de taper 1'étalon

Aspect de la vulve Courte, tendue, resserrée

Aspect de la muqueuse vaginale Blanchatre a rose claire, seche

Aspect du col Fermé, blanchatre, sec et proéminent au
centre de la cavité vaginale

Aspect de 1'utérus Tonique

Aspect des ovaires Un ou plusieurs corps jaunes visibles a
I'échographie
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Au niveau du fonctionnement ovarien, c'est la phase lutéale, dominée par le corps jaune, issu
de l'ovulation du follicule dominant. Si la jument n'est pas gestante, deux semaines passeront
ou il maturera avant de régresser (Figure 15) lors de la lutéolyse. Ainsi un nouveau cycle cestral
commencera.

Le dicestrus se manifeste comportementalement par un rejet de 1'étalon, accompagné de
modifications anatomiques du tractus génital pouvant étre caractérisées comme un retour
a la tonicité.

Au niveau ovarien, c'est une phase dominée par la présence du corps jaune, qui régressera
ensuite lors de la lutéolyse, marquant la fin du dicestrus.

2) Evolutions hormonales au cours du cycle

Comme tous les mammiferes, le cycle cestral est régi par différentes hormones dont le
fonctionnement permet ensuite sa modification. Nous allons aborder dans cette partie ces
molécules et leurs roles au niveau de la reproduction.

a) Les différentes hormones et leurs interactions

Il a déja été abordé dans les parties précédentes plusieurs hormones déterminantes comme la
FSH, la LH et la GnRH, voici le détail de leurs actions.

i) La GnRH

Le role de la GnRH a déja été explicité : provoquer la synthése et le relargage des
gonadotrophines que sont la FSH et la LH.

Sa sécrétion est stimulée par une concentration ¢levée d'cestrogénes en I'absence de
progestérone. Cependant, une faible quantité d'cestrogénes inhibe sa synthése comme démontré
dans le mécanisme de déclenchement de la puberté au 1.B.1.a) (28).

ii) La FSH
La FSH assure le recrutement et la croissance des follicules jusqu'au stade de follicule de Graaf

si ceux-ci présentent des récepteurs a la FSH.
Elle induit aussi la sécrétion d'eestrogénes et d'inhibine par les follicules (5).
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iii) La LH

La LH a pour rdle d'assurer la maturation finale du follicule dominant et de son ovocyte ainsi
que la formation du corps jaune apres l'ovulation. L'ovulation n'arrive qu'en présence d'une
quantité assez importante de LH (5).

D'autres hormones sont aussi fondamentales ; ce sont les cestrogénes, l'inhibine, la
progestérone, les prostaglandines et 1'ocytocine.

iv) Les aestrogenes

Les cestrogénes représentent une famille de molécules qui dérivent toutes d'un noyau estrane a
18 carbones. Parmi la vingtaine de molécules présentes chez la jument, on peut citer I'cestradiol,
l'cestriol et I'cestrone.

Leur mécanisme de production est intimement lié a leur cinétique au cours du cycle.
Deux populations cellulaires folliculaires sont capables de produire les cestrogenes : ce sont les
cellules de la théque interne et celles de la granulosa (44).

La production de stéroides commence toujours par la transformation du cholestérol en
progestérone, les deux types de cellule effectuent cette synthése (44).

* Les cellules de la théque interne sont ensuite capables de transformer la progestérone
en androgenes sous l'influence de la LH, possédant des récepteurs a cette hormone. Ces
androgenes sont ensuite majoritairement exportés vers les cellules de la granulosa et
minoritairement transformés sur place en cestrogenes.

* Les cellules de la granulosa ont la capacité de transformer les androgeénes importés en
cestrogénes via une enzyme aromatase, c'est le processus d'aromatisation. Les
cestrogénes sont ensuite soit stockés dans le liquide folliculaire, soit relachés dans la
circulation générale. Ces cellules expriment des récepteurs a la FSH, qui stimulent donc
la production d'cestrogénes via la stimulation du complexe aromatase.

Ainsi, la nécessité de la présence de FSH et de LH pour la production d'cestrogénes est
mise en lumiére.

Les cestrogenes ont des roles variés dans 1'organisme.

Un de celui qui nous intéresse le plus dans notre étude est celui sur les caractéres sexuels. En
effet, les cestrogeénes sont les hormones responsables des manifestations comportementales de
'cestrus. En 1984, Asa et al. (45) ont étudié le comportement sexuel de juments ovariectomisées
suite a l'injection d'cestradiol (1mg IM quotidiennement pendant cing jours). Le comportement
était observé quatre heures aprés chaque injection.
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Il en est ressorti que dés la premiére injection, les juments ayant recu de I'cestradiol
manifestaient significativement plus de signes d'cestrus que les juments du groupe témoin
n'ayant recu que de I'huile de mais.

Un aspect important de 'action des cestrogenes est aussi celui sur les glandes endocrines.
En effet, ils exercent un rétro-contréle important sur I'hypothalamus dont 'effet est fonction de
la dose d'cestrogenes circulant (5).
A faible dose : inhibition de I'axe hypothalamo-hypophysaire et donc diminution de la
libération de FSH et LH
» A forte dose : stimulation de I'axe hypothalamo-hypophysaire et donc hausse de la
libération de FSH et LH

Les cestrogenes ont donc a la fois un effet comportemental, étant associés aux
manifestations d'eestrus, et endocrinien, exercant un rétro-contréle positif ou négatif sur
I'axe hypothalamo-hypophysaire selon leur concentration sanguine.

vi ) L'inhibine

L'inhibine est produite par les cellules de la granulosa durant la croissance des follicules. Elle
inhibe la sécrétion de FSH par I'adénohypophyse et empéche donc la croissance de nouveaux
follicules (5).

v) Les progestagenes

Les progestagénes dérivent tous d'un noyau pregnane a 21 carbones. Ceux retrouvés
naturellement chez la jument sont la progestérone, la prégnénolone et la 17-
hydroxyprogestérone. Dans la suite, il sera surtout fait référence a la progestérone.

Comme vu dans le paragraphe précédent, la progestérone peut étre synthétisée par les cellules
de la theque interne et celles de la granulosa. Apreés la lutéinisation du follicule en corps jaune,
ces cellules se modifient (44).

Les cellules de la granulosa se transforment en grandes cellules lutéales, sans se multiplier.
En effet, elles acquicrent des récepteurs a la LH apres 1'ovulation dont 1'action va orienter la
cellule vers la production de progestérone. Elles vont se charger de gouttelettes lipidiques riche
en cholestérol et sécréter un pigment, la lutéine, de couleur jaune donnant son nom au corps
jaune. Ce sont ces cellules qui vont sécréter la majorité de la progestérone.

Les cellules de la théque interne vont aussi évoluer en petites cellules lutéales qui participent,
dans une moindre mesure, a la sécrétion de la progestérone.
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Le fort taux de LH bloque le cytochrome chargé de transformer la progestérone en androgeéne,
ce qui entraine une accumulation de progestérone.

La progestérone est I'hormone de la gestation et du dicestrus. Elle exerce un rétro-controle
négatif sur l'axe hypothalamo-hypophysaire et inhibe plus spécifiquement la sécrétion de
LH (28).

Elle engendre des changements au niveau de la muqueuse utérine favorisant la gestation.

Au niveau comportemental, au-dessus d'une concentration plasmatique supérieure a 1 a
2 ng/mL (28)(46), la progestérone inhibe les comportements d'cestrus. Dans 1'é¢tude de Asa et
al. en 1984 (45), un groupe de juments recevait des injections de progestérone (100 mg IM
quotidiennement pendant cing jours). Leur comportement était aussi suivi quatre heures apres
chaque injection. Le comportement sexuel était significativement inhibé en comparaison a celui
du groupe témoin.

Un niveau bas de progestérone (< 1-2 ng/mL pendant 24 a 48 heures (46)) est donc
essentiel a la manifestation de comportements d'cestrus.

vii) Les prostaglandines

Les prostaglandines (PGF2a) sont sécrétées par la muqueuse endométriale au moment de la
lyse du corps jaune et sont responsables de cet événement (5). Chez la jument, elles prennent
la voie de la circulation générale avant d'atteindre les ovaires. Elles provoquent ensuite une
vasoconstriction des vaisseaux irriguant I'ovaire, entrainant l'ischémie des cellules lutéales,
ainsi que l'arrét de la production d'AMPc¢ (Adénosine MonoPhosphate cyclique) au niveau des
petites cellules lutéales, diminuant ainsi la production de stéroides sexuels (47). Cela entraine
la dégénérescence du corps jaune.

viii) L'ocytocine
L'ocytocine est aussi impliquée dans le phénomene de la lutéolyse. Elle permet la régulation
de la sécrétion de PGF2a par la muqueuse endométriale via des récepteurs a cet endroit. En

effet, ce sont les sécrétions pulsatiles d'ocytocine par I'hypothalamus qui déclenchent la relache
périodique de prostaglandines (48).
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- La GnRH a un effet stimulant sur la sécrétion des gonadotrophines : FSH et LH.

- La FSH est responsable de la croissance folliculaire et est nécessaire a la production
d'cestrogénes.

- La LH est responsable de I'ovulation et est nécessaire a la production d'cestrogénes.

- Les cestrogénes produits par les follicules exercent un rétro-controle sur 1'axe
hypothalamo-hypophysaire dont l'effet dépend de leur concentration. Ils sont aussi
responsables du comportement d'cestrus.

- L'inhibine exerce un rétro-controle négatif sur la FSH et donc la croissance folliculaire.
- La progestérone exerce un rétro-controle négatif sur la LH et inhibe les comportements
d'cestrus.

- Les prostaglandines et I'ocytocine sont impliquées dans le déclenchement et le processus
de la lutéolyse.

En conclusion de cette partie, ce schéma intégratif rappelle les différents rétrocontroles produits
par les hormones (Figure 17).
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Figure 17 : Les différents rétrocontréles exercés par les hormones de l'axe ovaro-hypothalamo-hypophysaire
Source : Bergfelt, 2009 (Autorisation accordée par l'éditeur) (35)
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b) Les variations hormonales au cours du cycle

Toutes ces interactions hormonales impliquent une temporalité précise et des variations de taux
en fonction du moment du cycle dans lequel la jument se trouve. La Figure 18 représente ces
variations hormonales au cours du cycle.
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Figure 18 : Variations des profils hormonaux au cours du cycle cestral
Source : Bergfelt, 2009 (Autorisation accordée par l'éditeur) (35)
Légende
estrous cycle : cycle cestral
follicular inhibin : inhibine d'origine folliculaire
pituitary LH : LH d'origine pituitaire
pituitary FSH : FSH d'origine pituitaire
uterine PGF2a : prostaglandines d'origine utérine
Le reste de la légende est traduite sous la Figure 15 page 42.

Le jour 0 représente 'ovulation, début du décompte du cycle. A ce moment-1a, les cestrogénes
sont a leur pic, stimulant ainsi la production de LH. Le pic de LH est sécrété 48 heures aprés
'ovulation chez la jument (28).
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Suite a l'ovulation, la FSH augmente, recrutant de nouveaux follicules pour débuter une
nouvelle vague. Celle-ci n'aboutira pas a une ovulation car la progestérone présente empéchera
la décharge suffisante de LH nécessaire (5). Ces follicules s'atrésieront et une seconde vague
débutera a mi-dicestrus grace a un nouveau pic de FSH.

Vers le quatorziéme jour, la libération pulsatile de PGF2a entrainera la lutéolyse. La quantité
de progestérone sanguine décroit ensuite jusqu'au début de la nouvelle phase d'cestrus.

En paralléle, les nouveaux follicules en croissance sécretent inhibine et cestrogénes, inhibant
ainsi la FSH dont le niveau baisse en pro-cestrus. La concentration de ces deux hormones
continuera a augmenter avec la sélection et dominance du follicule ovulatoire.

Ne subissant plus l'inhibition de la progestérone, le taux de LH va croitre jusqu'a déclencher
une nouvelle ovulation (5).

Les hormones dominantes pendant I'eestrus sont les ecestrogénes, I'inhibine et la LH.

Les hormones dominantes pendant le dicestrus sont la progestérone, les prostaglandines
et la FSH.

Le fonctionnement du cycle cestral en absence de fécondation a été dans un premier temps
détaillé. Dans un second temps, cette étude va porter sur les caractéristiques exprimées par la
jument durant la gestation.

D) La gestation

1) Jument gestante et manifestations d'cestrus

Une premiére étude (49) s'est intéressée au comportement sexuel d'un groupe de 12 juments
gestantes de la fécondation au poulinage. Les juments étaient observées 20 minutes par jour
pendant cinq jours tous les mois de septembre a juillet. Aucune manifestation d'cestrus n'a été
rapportée chez les juments. Un rapprochement entre le comportement sexuel d'une jument
gestante et celui d'une jument en dicestrus est donc faisable.

Cependant, cinq a dix pour cent des juments gestantes présentent des comportements
d'cestrus (35)(50).
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La jument a en effet la capacité de manifester un comportement sexuel en l'absence d'ovulation.
Celui-ci reste tout de méme moins marqué qu'en période de cycle actif ; par exemple la jument
refuse l'accouplement avec 1'étalon.

2) Le fonctionnement hormonal pendant la gestation

La Figure 19 présente les variations hormonales présentes pendant la gestation, qui seront
ensuite détaillées.
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Figure 19 : Variations des profils hormonaux durant la gestation chez la jument
Source : Taverne et Noakes, 2019 (Autorisation accordée par l'éditeur) (50)
Légende
days : jours
parturition : mise-bas
progestogens : progestagenes
total oestrogens : total des aestrogenes

a) Le corps jaune primaire

Durant les premiers jours de la gestation, il n'y a pas de différence avec une jument en dicestrus.

Bien que les mécanismes précis ne soient pas encore entierement connus, la présence d'un
embryon va inhiber la lutéolyse. En effet, via ses mouvements avant les jours 16 a 18 de la
gestation, l'embryon inhibe la synthése de prostaglandines par I'endométre et entraine
¢galement une inhibition post-transcription des ARNm responsables de la mise en place des
récepteurs a ocytocine endométriaux (51).
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L'endométre n'est ainsi plus sensible a l'ocytocine, la lutéolyse n'a pas lieu. Ce phénomene
s'appelle la reconnaissance maternelle de la gestation et de nombreuses études s'intéressent
a pleinement le comprendre.

Suite a cela, le corps jaune, appelé primaire, va persister et continuer a sécréter de la

progestérone a des taux importants : jusqu'a 6-7 ng/mL (Figure 19) pendant tout le premier
mois de gestation (50).

b) Les cupules endométriales

Au début du deuxieme mois de gestation, des structures uniques a la jument se mettent en place :
ce sont les cupules endométriales, a savoir des incursions du tissu embryonnaire dans
I'endometre. Celles-ci ont la particularit¢ de sécréter de 1'eCG (equine Chorionic
Gonadotrophin). Cette hormone atteint son pic de concentration au début du troisiéme mois
puis connait une diminution jusqu'a ne plus étre retrouvée dans I'organisme vers le 150™ jour
de gestation (Figure 19). Les cupules endométriales sont particuliérement importantes car un
arrét de la gestation aprés leur mise en place entraine une absence de cycle pendant plusieurs

mois (52).

L'eCG a une action stimulatrice de type FSH et LH sur les follicules. Une nouvelle vague
folliculaire démarre ainsi pour permettre la mise en place d'autres corps jaunes, les corps jaunes
accessoires (50).

Cette action entraine aussi la production d'eestrogénes, dont la concentration augmente

simultanément avec la prodution d'eCG (53).

¢) Les corps jaunes accessoires

Formés entre le 40°™ et 60°™ jour de gestation, ils vont participer a la production de
progestérone aux cotés du corps jaune primaire. Apres leur mise en place, les concentrations de
progestérone augmentent (jusqu'a 9 ng/mL, Figure 19) jusqu'a atteindre un plateau jusqu'au
150“™ jour. Tous les corps jaunes déclineront ensuite ensemble, amenant un niveau de
progestérone sanguin trés bas (<1 ng/mL) quasiment jusqu'a la fin de la gestation. Le placenta
devient alors le seul responsable de la production de la progestérone, qui est ainsi directement
localisée dans les tissus placentaires et n'atteint pas la circulation générale (53).

d) Les cestrogénes

En parall¢le de cette diminution de la progestérone, les cestrogénes vont augmenter en pic grace
a la production des follicules stimulés par 1'eCG entre le 40" et 60" jour de gestation.
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Cette donnée est soutenue par une étude de Daels et al. en 1990 (54). Six juments gestantes ont
¢té ovariectomisées apres I'implantation de I'embryon, puis les sécrétions d'cestrogeénes urinaires
et sanguines quotidiennes ont été¢ comparées pendant 50 jours a celles de neuf juments
gestantes, enticres. Les résultats sont présentés sur la Figure 20.
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Figure 20 : Concentrations urinaires en estrogenes du vingtieme au 70"
groupes de juments

Source : Daels et al., 1990 (Autorisation accordée par l'éditeur) (54)

jour de gestation chez plusieurs

Légende

groupe I : juments ovariectomisées, supplémentées en altrenogest
groupe I : juments entieres

groupe 111 : juments entieres, supplémentées en altrenogest

day of pregnancy : jour de gestation
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Chez le groupe des juments ovariectomisées, il n'y a pas eu de hausse de la concentration en
cestrogénes a partir du 35" jour comme c'est le cas pour les autres groupes.

Cependant, une augmentation graduelle des cestrogénes a partir du 45°™

implique qu'une source autre qu'ovarienne existe.

jour est visible, ce qui

C'est I'hypothése actuelle : I'unité feeto-placentaire prend ensuite le relais de la production
d'cestrogénes durant le reste de la gestation (50).
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Le premier évenement modifiant les niveaux hormonaux de la gestation est la
reconnaissance maternelle de la gestation, inhibant la lutéolyse et la libération de PGF2a.

Différentes structures se relaient ensuite pour maintenir un taux élevé de progestérone,
d'abord systémique puis local, pour maintenir la gestation : le corps jaune primaire, les
corps jaunes accessoires et 1'unité feeto-placentaire. La transition vers les corps jaunes
accessoires est permise grace a la production d'eCG par les cupules endométriales, qui a
aussi pour conséquence d'augmenter la concentration sanguine en cestrogénes.

L'unité feeto-placentaire prend aussi le relais de la production d'cestrogénes aprés le déclin
des cupules endométriales. Cette persistance d'une concentration élevée d'cestrogénes
(700 pg/mL) en I'absence d'une concentration de progestérone systémique supérieure a
1 ng/mL pourrait expliquer les comportements d'cestrus présents chez certaines juments
gestantes. C'est a partir du 180"™ jour et jusqu'au 300 ™ jour de gestation (Figure 19)
que l'on observe cet environnement hormonal.

Cette premicre partie a ainsi établi des rappels anatomiques et physiologiques dans le cadre
d'une jument avec un cycle cestral normal. Une importance particuliére a été¢ portée sur le
comportement sexuel de la jument ainsi que sur ses fluctuations.
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IT) Des manifestations qui peuvent devenir problématiques

Le sujet de 'influence du cycle cestral sur le comportement d'une jument ou ses performances
est fréquemment amené lors des consultations par les propriétaires, entraineurs et cavaliers.

Nous avons décrit dans la partie précédente les comportements d'cestrus normaux que peut
présenter une jument en situation physiologique en présence d'un étalon. Mais d'autres
comportements peuvent peut-étre se manifestent aupreés des humains. Est-ce que ce sont ces
comportements qui amenent les propriétaires a solliciter des consultations ? Ou bien y a-t-il
d'autres manifestations rapportées liées a l'utilisation des juments ? Si oui, celles-ci peuvent-
elles étre reliées au cycle cestral ?

A) Influence du cycle cestral sur 1'utilisation de la jument en tant qu'animal
domestique

1) Les principales manifestations

Les manifestations d'cestrus les plus handicapantes rapportées par les propriétaires, vétérinaires
et entraineurs sont les suivantes (55-57) :

- comportement agressif envers les hommes et les autres chevaux ;

- nervosité ;

- morsures et coups de pied ;

- réticences (ruade, cabré, refus d'avancer) durant le travail ;

- perte de performance ;

- miction excessive ;

- fouaillement de la queue.

Bien que du domaine du subjectif, il est aisé d'affirmer que certains de ces comportements
peuvent entrainer une dégradation de la relation avec sa jument percue par le propriétaire.

Cependant, les pertes de performance sont plus difficiles a évaluer et il est de bon ton de
s'interroger sur la présence ou non d'un lien entre le cycle cestral et les performances sportives.
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2) Liens entre cycle et performance

a) Dans l'espece humaine

Ce lien a été étudié chez la femme a maintes reprises. Oosthuyse et Bosh ont publié¢ une revue
en 2010 portant sur l'effet du cycle menstruel sur le métabolisme de 1'exercice (56). L'ensemble
de la littérature n'est pas catégorique a ce sujet. La moitié des études confirme que le cycle
menstruel a un impact sur les performances sportives, principalement au niveau de I'endurance,
tandis que I'autre moitié¢ indique une absence de corrélation entre ces deux parameétres.

La revue publiée en 2021 par Meignié et al. (57) corrobore cet impact du cycle cestral sur
I'endurance chez des athlétes féminines d'élite. En 2017, Julian et al. (58) ont soumis des
joueuses de football a plusieurs tests physiques a différents moments de leur cycle menstruel
pendant 8 semaines. Les performances liées a 1'endurance étaient significativement diminuées
pendant la phase lutéale tandis qu'il n'y avait pas de différence pour les efforts plus explosifs
comme le saut ou le sprint.

Au niveau physiologique, ces données ont été confirmées par Goldsmith et Glaister en
2020 (59) qui ont mis en évidence que I'économie de course est plus mauvaise dans la phase
lutéale que durant la phase folliculaire du cycle. L'économie de course représente 1'utilisation
de 1'énergie durant l'effort et est influencée par différentes variables physiologiques. Par
exemple, I'augmentation du rythme de ventilation durant la phase lutéale a un impact négatif.

Ainsi, il n'y a pas de consensus global clair sur la variation du niveau de performance
selon le cycle menstruel chez la femme. Cependant, il apparait que la phase lutéale, avec
un taux élevé de progestérone et d'cestrogénes, est la plus susceptible d'influencer
négativement les performances, notamment lors d'effort de type endurance.

b) Chez les animaux

L'impact du cycle cestral sur les performances a aussi été étudi¢ chez les animaux et plus
spécifiquement chez les rats.

Ainsi, Aguiar et al. (60) ont étudié en 2018 la physiologie sportive chez 40 rats et rates. Les
rates étaient réparties dans différents groupes selon les résultats de leur cytologie vaginale pour
déterminer leur avancée dans le cycle. Puis les animaux étaient soumis a une sollicitation
physique de type course sur un tapis, pour laquelle ils avaient été préalablement entrainés.
Divers parameétres comme la VO2 (consommation d'oxygéne) et la thermorégulation étaient
mesurés.
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Il est apparu que la consommation d'oxygene était augmentée durant la phase de pro-cestrus,
influengant négativement I'économie de course. Cela peut s'expliquer par 1'effet stimulant des
cestrogeénes sur la surface d'échange pulmonaire (61). Or le pro-cestrus chez le rat est une phase
dominée par les cestrogenes.

De plus, la thermorégulation était de moins bonne qualité pendant I'cestrus. La progestérone est
I'hormone majoritaire durant cette période. Or, il est connu qu'elle favorise une augmentation
de la température au repos et favorise la conservation de la chaleur (62).

Ces mécanismes n'ont malheureusement pas ét¢ étudiés chez la jument.

Chez la jument, peu d'études cliniques ont été réalisées pour lier le stade du cycle cestral et les
performances sportives. Quelques-unes se sont intéressées aux modifications de comportement
en lien avec la variation dans le cycle.

Pendant cinq semaines et débutant en mai, une équipe de l'université de Lublin a suivi quinze
juments de selle au niveau physiologique et comportemental (63). Les paramétres suivants ont
¢té mesurés : la fréquence cardiaque au repos matin et soir, la température corporelle, le
comportement envers les humains dans un box et entre les juments mis au paddock ensemble
et I'activité locomotrice observée au paddock. Aprés analyse des résultats, tous ne permettent
pas d'affirmer une différence significative entre les données récoltées en cestrus et celles en
dicestrus. Cependant, l'activité locomotrice et le temps passé en station debout semblent
indiquer des résultats significatifs (Figure 21).
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Figure 21 : Variations du temps passé debout et de l'activité locomotrice entre l'cestrus et le dicestrus,
Source : Stachurska et al., 2023 (Autorisation accordée par l'éditeur) (63)
Légende
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Les juments passent plus de temps en station debout durant I'cestrus, spécialement a sa fin. Cela
peut étre mis en relation avec le comportement sexuel pendant cette phase, consistant a s'arréter
en position campée avec les postérieurs écartés. En parallele de cette hausse, l'activité
locomotrice décroit de maniere inversement proportionnelle durant I'cestrus puis s'accroit a
nouveau durant le dicestrus.

Ainsi, les juments seraient naturellement moins aptes a se porter en avant durant l'estrus,
ce qui peut étre mis en relation avec certaines plaintes de propriétaires, entraineurs ou
cavaliers.

Une des caractéristiques de 1'utilisation des chevaux pour une activité sportive est le constant
déplacement auquel ils sont soumis impliquant la nécessité de s'adapter sans cesse a un nouvel
environnement. Un comportement stable est donc tout particulierement recherché chez ces
animaux.

Une étude suédoise a étudi¢ en 2005 (64) les réactions de douze juments face a un nouvel objet
introduit dans l'environnement. Dans cette population, sept ont été recrutées a partir d'un
questionnaire rempli par leur propriétaire dans lequel était évaluée la perception des
manifestations d'cestrus.

Les juments avec des signes d'eestrus particulierement intenses ou pour lesquels les
propriétaires déclarent des problémes comportementaux en lien avec l'cestrus ont été
sélectionnées. Les cing autres juments provenaient de la faculté abritant I'étude, avec des cycles
connus et des manifestations d'cestrus normales.

Toutes les juments ont subi un examen clinique et orthopédique ainsi qu'une batterie de tests
biologiques visant a détecter si les problémes comportementaux ne pourraient pas avoir une
autre source. Puis a un mois d'intervalle, leur réaction face a un objet inconnu a été testée, une
fois en cestrus et la deuxiéme fois en dicestrus (ou inversement selon le stade du cycle) a l'aide
de sept indicateurs comportementaux et deux indicateurs cardiaques. Aucune différence
significative n'a été notée entre la réaction des juments en cestrus ou en dicestrus.

La seule différence significative est sur I'influence de 'ordre des tests. Les juments en dicestrus
lors du premier test montraient plus d'intérét pour le nouvel objet et avaient tendance a le
toucher plus vite que lors du deuxiéme test. Tandis que pour les juments en cestrus lors de la
premicre session, aucune différence significative entre les indicateurs n'a été établie entre les
deux sessions. Les juments en cestrus seraient donc moins enclines a appréhender de nouveaux
objets de leur environnement.
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Cette étude trouve ses limites dans le petit nombre de I'effectif ainsi que dans son modele. Les
juments ont pu s'habituer au nouvel objet lors du premier test. En effet, les chevaux s'habituent
vite aux nouveaux stimulis n'étant pas identifiés comme dangereux (65). Ainsi lors de la
deuxiéme présentation du nouvel objet, celui-ci aurait pu ne pas provoquer l'effet de surprise
escompte.

De plus, les juments dites « a problémes » n'ont pas réagi différemment non plus par rapport
aux juments dont les manifestations du cycle cestral étaient considérées comme normales. Lors
de leur séjour au haras de 1'étude, seules trois sur les sept initialement recrutées ont montré des
signes d'eestrus particuliérement intenses et potentiellement dérangeants pour les propriétaires,
posant ainsi la question de I'éducation des propriétaires sur les manifestations normales
d'cestrus ainsi que sur l'influence de I'environnement.

Ainsi, I'hypothése de la modification du comportement face a un nouvel objet des juments
montrant des signes exagérés par rapport a des juments avec des cycles cestraux normaux
n'a pas été vérifiée.

Or, il existe des différences physiologiques de réponse au niveau de l'axe hypothalamo-
hypophysaire-surrénalien entre les juments « a problémes » et les autres. La méme équipe
suédoise a ainsi démontré que, lors d'une stimulation par I'ACTH, les juments « a problémes »
sécrétaient moins de cortisol et plus de progestérone (66). Ces différences de réponse auraient
pu engendrer une réaction différente face a un nouvel objet mais cela n'a pas été le cas. Leurs
répercussions restent encore a découvrir et leur implication dans la modification de
comportement des juments est incertaine.

Ainsi, bien qu'il existe des données liant le cycle cestral a des variations de comportement,
aucune étude n'a encore vu le jour chez la jument liant le cycle cestral et la variation de
performance. Une origine surrénalienne de ces modifications de comportements est
envisageable mais d'autres pistes sont aussi a explorer.
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B) Les douleurs en lien avec le cycle cestral

Une hypothése de I'origine de ces comportements pourrait étre I'influence du cycle cestral sur
la perception de la douleur chez la jument, la rendant plus sensible a différents stimulis
habituellement tolérés. La douleur est définie comme « une expérience sensorielle et
émotionnelle désagréable associée, ou ressemblant, a celle liée a une 1ésion tissulaire réelle ou
potentielle » par l'association internationale pour I'é¢tude de la douleur en 1979. Sa prise en
charge en médecine équine est en constant progres mais de nombreuses avancées sont encore
nécessaires, notamment sur le sujet de la douleur liée a 'appareil génital féminin.

1) Les douleurs ovariennes

a) La douleur périovulatoire

Chez la jument, il a été¢ décrit un syndrome de douleur péri-ovulatoire. Durant l'cestrus, la
présence d'un gros follicule et donc d'un ovaire de grande taille a la palpation transrectale
entraine des manifestations d'inconfort (69,70). De plus, durant l'ovulation, des facteurs pro-
inflammatoires, comme la PGF2a, sont relichés (67), ce qui peut participer a un état
douloureux, les équidés étant trés sensibles a ces molécules. Malheureusement, il n'existe pas

encore de guide permettant d'évaluer la douleur ovarienne de maniére systématique.

Une hypothése mécanique est aussi avancée pour expliquer ces manifestations. L'ovaire étant
plus lourd, la tension exercée sur le ligament suspenseur est plus importante. Celui-ci étant
richement innervé par un plexus nerveux composé de faisceaux provenant du plexus
mésentérique cranial (systéme parasympathique) et des derniers ganglions lombaires (systéme
sympathique) (6) accompagnant l'artére et la veine ovarique, la stimulation nociceptive se
trouve augmentee.

Etant donné les modifications hormonales, la libération de facteurs pro-inflammatoires,
et physiques ainsi que l'alourdissement des ovaires, la période péri-ovulatoire est
reconnue comme associée a un risque plus élevé de douleurs d'origine ovarienne ressenties
par la jument.

Malheureusement, la douleur d'origine ovarienne a été tres peu étudiée spécifiquement chez la
jument. Des études plus nombreuses ont été réalisées chez la femme et les rongeurs.
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b) Etudes cliniques chez d'autres espéces

Une revue sur le sujet des hormones ovariennes et l'influence du cycle cestral sur la réponse a
la douleur a vu le jour en 2009. La totalité des études citées font référence a la femme ou au
rat mais des messages intéressants y sont repris. La conclusion générale de cette revue est que
les fluctuations hormonales ont un effet I€éger a modéré sur la réponse a la douleur (68).

Des conditions chroniques comme I'arthropathie temporo-mandibulaire (aussi retrouvée chez
l'espece équine), ou des douleurs dorsales chroniques ont été évalués plus douloureuses chez la
femme durant les périodes de fin de phase lutéale et début de phase folliculaire (68). Cela rejoint
les conclusions des différentes études menées chez les rats (73,74) qui avaient statué sur un
seuil de tolérance a la douleur plus bas durant la phase de pro-cestrus.

Lors de I'étude de Vincler et al. (69), 6 rates, préalablement entrainées a appuyer avec leur patte
avant-droite a stopper le stimuli, étaient soumises a des courants électriques d'intensité variant
de 0,05 a2 0,8 mA (milliampeéres) sur les deux postérieurs. L'amplitude de leur réflexe de retrait
des postérieurs, la rapidité a appuyer sur le signal d'arrét et leurs vocalises étaient mesurées.
Ces trois parametres étaient augmentés lors de la phase de pro-cestrus.

Cependant, selon les différents stimuli utilisés (mécaniques, thermiques, électriques,
inflammatoires), les conclusions a propos de l'influence du cycle cestral varient. Neuf
études s'accordaient sur le fait que le pro-cestrus est bien la phase du cycle la plus sensible
a la douleur. Mais quatre autres études notaient une baisse du seuil de tolérance a la
douleur a d'autres moments du cycle cestral (68).

Du recul quant a la transposition chez la jument de ces conclusions doit étre conservé. En
effet, les variations hormonales des différentes phases ne sont pas les mémes entre toutes
les espéces. Mais cela demeure un point d'ancrage intéressant pour réfléchir aux
implications des différentes hormones.

¢) Fonctionnement hormonal

Bien que les mécanismes et dynamiques exacts soient encore inconnus, il apparait clair que les
hormones sexuelles ont une implication dans la voie de la douleur.

Le tableau suivant (Tableau III) résume les différents effets et variations en lien avec le cycle
cestral des principales hormones sexuelles sur la douleur chez les mammifgres.
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Tableau III : Résumé des effets des cestrogenes et progestagenes sur la voie de la douleur
Source : Poullain, Aude, d'apres les revues de Hassan et al. (2014,(70)), de Martin (2009, (68)) et de Craft
(2007, (71))
En rouge : pro-nociceptif, en vert : anti-nociceptif

Message nociceptif (Estrogénes Progestagénes

Voie sensitive afférente Modulateurs de la | Diminution du signal
transduction et transmission
du signal

Intégration du signal au | Adaptation du nombre de
niveau de la moélle épini¢re | récepteurs dans la substance
gélatineuse en fonction de la

phase du cycle
Perception au niveau du | Zones du cerveau (thalamus,
cerveau amygdale) qui modulent la

perception de la douleur sont
celles avec la densité la plus
¢levée en récepteurs a
cestrogenes

Régulation

des neurotransmetteurs
Glutamate : stimulant
Sensibilité aux opioides (72) * Augmente le nombre
de récepteurs mu
quand présents en
forte quantité

* Hyperalgésie via
réduction du tonus
opioide quand
présents en faible

quantité

Chez le rat, le pro-cestrus correspond a une forte hausse d'cestrogénes durant la premiére moitié
de cette phase puis a une baisse durant la seconde moiti¢. La progestérone, quant a elle, connait
un pic durant la seconde moiti¢ du pro-cestrus. Cette phase étant marquée par des fluctuations
d'hormones, une hypothése pourrait étre que 1'équilibre entre pro-nociception et anti-
nociception est rompu a ce moment-la, entrainant donc une plus forte réactivité aux
stimulus douloureux.
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Le cycle eestral de la jument comprend une phase avec une hausse d'cestrogenes, 1'estrus,
puis une concomitance de taux d'eestrogénes en chute avec un pic élevé de progestérone,
le début du dicestrus.

On pourrait identifier cette période comme potentiellement plus sensible a la douleur.
Cela reste du domaine de la supposition et des études spécifiques auraient lieu d'étre pour
confirmer cela.

Les douleurs d'origine ovarienne sont donc réelles et nous avons étudié 1'importance des ovaires
dans le phénomene de la perception de la douleur.

Cependant, il a été décrit des répercussions plus conséquentes de la douleur ovarienne a un
niveau systémique.

2) Manifestations de douleurs a 1'échelle de I'organisme

a) Coliques

Chez certaines juments, des signes de colique, c'est-a-dire d'affection digestive douloureuse
d'origine abdominale ou extra-abdominale, ont été repérés autour du moment de 'ovulation et
en présence de larges follicules (55)(78,79).

Le diagnostic de colique d'origine ovarienne requiert un examen du systéme digestif complet
pour éliminer des causes gastro-intestinales ainsi qu'un examen gynécologique pour confirmer
la présence d'un follicule de grande taille et/ou d'une ovulation récente. II est aussi important
d'observer la répétabilité de ces signes durant plusieurs périodes d'cestrus consécutives et la
réponse au traitement pharmacologique inhibant 1'cestrus doit étre positive (73).

Ces cas restent bien heureusement rares.

b) Affections touchant le systéme locomoteur

i) Sensibilité dorsale

Une autre manifestation de douleur durant la période péri-ovulatoire est une sensibilité du dos
plus importante occasionnant un port du cavalier difficile (12)(74).

Par conséquent, cette baisse de mobilité dorsale peut nuire aux performances sportives. Ainsi
les juments de dressage connaissant ce type de douleur seront moins enclines a abaisser les
hanches pour engager leurs postérieurs ainsi que moins volontaires a se porter en avant (75).
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ii) Boiteries postérieures

Toujours dans le domaine des affections locomotrices, une boiterie postérieure du coté de
I'ovaire douloureux peut apparaitre (75). Cela a été décrit par Desbrosses en 1995 (76) : « La
douleur ovarienne est-elle responsable de boiterie ? C’est une question que l’on se pose
souvent : la réponse est oui. Les signes exteérieurs sont : le comportement, la boiterie du
posteérieur correspondant, le déport du corps du coté de la boiterie qui s accentue si le cavalier
cherche a redresser la jument a l’aide de la jambe isolée ou si le driver cherche a barrer la
croupe de ce coté, et enfin la contracture du muscle droit de [’abdomen. Au palper rectal, la
pression exercée sur l’ovaire provoque une douleur, ainsi que la pression digitée effectuée sur
le ligament de [’ovaire, voire sur le muscle psoas. Pour que cet examen soit significatif, il faut
qu’il n’y ait pas de douleur en L6-S1, ni en L5-L6 ; il faut que |’examen ne soit pas pratiqué
sur un cycle actif, notamment loin de [’ovulation et, enfin, il faut que [’examen soit répété dans
le temps et que [’information soit identique. »

Ces allégations ont été corroborées par 1'équipe du Dr Geffroy (77) qui, lors des consultations
de terrain, arrive a mettre en évidence des boiteries postérieures a l'aide d'une pression 1égere
sur l'ovaire correspondant lors de I'examen en marche. Cela est illustré sur la Figure 22 ci-
dessous.

Figure 22 : Palpation transrectale lors d'un examen orthopédique
Source : Geffroy, 2020 (Autorisation accordée par l'éditeur) (77)

Légende

en haut : discréte diminution de l'engagement du postérieur droit, sans palpation

au milieu : pression marquée sur l'ovaire droit, la jument s'arréte

en bas : pression légéere sur l'ovaire droit, nette diminution de l'engagment du postérieur droit

63



Ainsi, les douleurs d'origine ovarienne peuvent occasionner des pertes d'état général et
un inconfort via des manifestations de douleur gastro-intestinale que sont les coliques.

De plus, des génes locomotrices ont été rapportées : sensibilité dorsale et boiteries
postérieures. Les affections musculo-squelettiques étant les premieres impliquées dans les
baisses de performance sportive chez les chevaux, les douleurs d'origine ovarienne
semblent aussi pouvoir engendrer une perte de performance athlétique.

3) Les douleurs référées

Un autre type de douleur en lien avec le cycle cestral a aussi été rapporté. Il s'agit des douleurs
référées. Elles se manifestent essentiellement dans le cadre d'une pathologie, celle du
pneumovagin.

Les juments atteintes de pneumovagin ont une mauvaise conformation vulvaire, permettant
ainsi le passage de l'air entre les l1évres de la vulve. Durant l'exercice, les organes abdominaux
sont repoussés vers 'avant de la cavité abdominale, créant ainsi une pression négative dans la
cavité pelvienne. Si la vulve n'est pas hermétique, de l'air est aspiré. A terme, il est connu que
cette affection favorise 1'installation d'infections chroniques comme I'endométrite (78).

Cependant, Cristofferssen et al. ont, en 2007 (79), émis une autre hypothése. Les juments
considérées comme difficiles et moins performantes, car présentant des problémes de
comportement, pourraient en réalité souffrir de douleurs référées et d'hypersensibilité dies a
une irritation du tractus génital.

Ainsi, quatorze juments dont les propriétaires, vétérinaires ou entraineurs, rapportent des
problémes de performance liées a l'cestrus ont été incluses dans I'étude. Les manifestations
indésirables rapportées ont été : une jument qui tape avec son postérieur vers les jambes du
cavalier, qui refuse de se porter en avant, qui est raide au niveau du dos, qui fouaille de la queue.
Chez 50 % des juments, ces signes n'étaient présents que durant 1’cestrus ; pour le reste, de
maniere permanente.

A T'examen clinique, 86 % des juments étaient hypersensibles au niveau des postérieurs, des
flancs et de la croupe. Comme pour les problémes de performance, 50 % des juments
présentaient ces signes de maniere permanente, avec une plus forte intensité durant 1'cestrus
et l'autre moitié uniquement durant la phase cestrale.

L'hypersensibilité¢ est définie comme une réaction excessive en comparaison de l'intensité du
stimulus. Dans cette étude, les juments étaient touchées sur différentes zones avec une légere
pression des doigts ou d'un stylo et les réactions adverses étaient notées.

A l'examen gynécologique, 57 % d'entre elles présentaient un pneumovagin.
gy g1q p p g
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Toutes ces juments ont ensuite subi une vulvoplastie, a savoir une suture des lévres vulvaires,
traitement de choix pour les pneumovagins, puis les paramétres précédemment décrits ont été
ré-évalués six mois apres par un nouvel examen clinique ou par un entretien avec le propriétaire.

Cinquante-sept pour cent des juments ne présentaient plus de problémes de performance et
29 % des juments présentaient une amélioration partielle. L'hypersensibilité a été résolue chez
67 % des juments et partiellement améliorée chez 25 % d'entre elles.

Un lien a donc été fait entre la douleur viscérale engendrée par une irritation chronique du
tractus génital, comme dans le cas du pneumovagin, et une baisse de performance via le biais
d'une douleur référée. Cela veut dire qu'une douleur a un endroit du corps, ici une douleur
viscérale originant du tractus génital, peut étre pergue et se manifester a un autre endroit du
corps, ici sur le territoire somatique de la croupe, des flancs, de I'arriére du dos. Dans l'aire
référée, la douleur peut se présenter sous un phénomeéne d'hyperalgésie (diminution du seuil
de tolérance a un stimulus nociceptif) et d'allodynie (douleur provoquée par un stimulus non
douloureux) (80).

Il est intéressant de comprendre comment la douleur devient référée. Les fibres nerveuses
viscérales et somatiques de différentes origines se regroupent entre elles au niveau des mémes
neurones dans la moélle épiniére, c'est le phénoméne de convergence viscéro-somatique (80).

Une stimulation chronique des neurones viscéraux produit un phénomene de sensibilisation au
niveau de la corne dorsale de la moélle épiniere. Ainsi tous les stimulis regus, nociceptifs ou
non, en provenance des territoires viscéraux ou somatiques, vont €tre transmis au systéme
nerveux central en tant que stimulus nociceptif. C'est la mise en place de I'allodynie (81).

Le cerveau, recevant une quantité importante de messages nociceptifs, va intensifier la réponse
de douleur et sa durée, c'est la mise place de I'hyperalgésie (81).

Enfin, la douleur somatique étant plus courante que la douleur viscérale, le cerveau a été
conditionné a ce qu'un message venant de telle voie correspond a une douleur somatique dans
un lieu donné. Quand la méme voie est stimulée par une douleur viscérale, le message est le
méme et le cerveau va réagir en considérant que c'est la région somatique habituellement
touchée qui le sollicite (82). La réponse va donc étre orientée vers la région somatique en
réponse au message viscéral, c'est le phénomeéne de douleur référée.

Pour finir, il a été démontré chez les rats l'existence d'une convergence viscéro-somatique
entre les organes reproducteurs femelles et les territoires dermiques des flancs, de la base
de la queue, de 1'abdomen, de la partie caudale du dos, du périnée et de 1'aine (83). Cela soutient
la théorie de Cristofferssen. D'apres 1'expérience clinique de Geffroy (77), chez la jument, les
régions concernées seraient les flancs, les régions lombaires et fessieres, et les grassets.
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Ainsi, la présence d’une affection de l'appareil reproducteur entrainant une irritation
chronique, telle que le pneumovagin, peut déclencher 1'apparition de douleurs référées
qui occasionnent un état d'hypersensibilité permanent au niveau des flancs, régions
lombaires et fessiéres ainsi qu'au niveau des grassets.

Les phénoménes neuro-physiologiques d'allodynie, hyperalgésie et convergence viscéro-
somatique sont en cause dans la mise en place de cet état douloureux viscéral reporté sur
des territoires somatiques.

Cet état pourrait expliquer les réticences présentées par certaines juments au travail. De
plus, ces manifestations semblent intensifiées chez certains individus au moment de
I'cestrus, la vulve devenant naturellement plus perméable durant cette phase du cycle.

Coliques, génes musculo-squelettiques, état d'hypersensibilté : l'intérét de l'inhibition de
l'cestrus et de ses manifestations trouve sa source dans 1'éradication de cet état douloureux li¢
au cycle cestral et dans une possible amélioration des performances suite a cela, bien que les
preuves cliniques chez la jument soient encore rares.
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IIT) Le diagnostic : étape difficile mais cruciale

Dans sa présentation au congrés de I'AAEP a Seattle en 2005 (84), le professeur Mc Donell a
mis en avant la difficulté parfois rencontrée par les praticiens de trouver 1l'origine d'un
changement de comportement. D'aprés elle, n'importe quel inconfort physique peut étre a
l'origine d'une modification de comportement, qui peut facilement étre interprétée comme
psychologique tant I'origine physique peut étre difficile a déceler.

Le méme paradigme se retrouve dans le cas du diagnostic d'un syndrome d'ovaire
douloureux (85) et d'un comportement aberrant dii a I'cestrus. Celui-ci repose sur un diagnostic
d'exclusion d'un grand nombre d'affections et parametres. Nous allons détailler la démarche
diagnostique ainsi que les différentes entités a écarter lors d'une consultation pour, comme c'est
souvent appelé par les propriétaires, jument « pisseuse ».

Il est a noter que celle-ci est longue et nécessite de voir la jument & de multiples reprises, avec
des examens complets a chaque fois, pour affirmer que les comportements sont bien en lien
avec une phase du cycle cestral.

Il convient de s'interroger en amont sur le diagnostic différentiel de cette affection.

A) Les différentes causes possibles d'un changement de comportement

1) Des causes liées aux conditions de vie et a I'utilisation de la jument

Les chevaux étant des animaux avec un éthogramme et des besoins spécifiques, les conditions
de vie dans lesquelles ils sont détenus ont une grande importance dans l'expression de leur
comportement. Il est admis que l'environnement et la gestion des chevaux a une grande
importance dans le développement de stéréotypies par exemple (86).

Dans I'étude menée par Hedberg et al. en 2006 (64), seules trois juments sur les sept initialement
recrutées pour ce motif ont manifest¢ des signes d'cestrus particuliérement intenses et
potentiellement dérangeants pour les propriétaires, soulevant ainsi I'influence potentielle de
I'environnement sur I'expression d'un comportement.
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De plus, Nout-Lomas et Beacom ont établi en 2015 (87) une liste des causes possibles a
l'expression d'agressivité d'une jument. Nombre de celles-ci sont d'origine physique mais
plusieurs critéres environnementaux et de gestion du cheval sont aussi décrits, regroupés
dans le Tableau IV.

Tableau IV : Liste des déficiences dans la gestion du cheval pouvant mener a de l'agressivité,
Source : Poullain Aude, D'aprés Nout-Lomas et Beacom, 2015 (87)

* Distribution de la
nourriture : absence de fibres a
volonté

* Aspect social : manque d'interactions

Facteurs liés aux conditions de vie avec autres équidés, hiérarchie en
développement dans un groupe

* Hébergement : confinement dans un
box, manque de place pour s'allonger,
se rouler

* Entrainement inadapté : punition et
emploi inapproprié¢ du renforcement
négatif

Facteurs liés a 'utilisation du cheval e Manque de compétence du

cavalier : manque de réactivité ne

permettant pas de renforcer le bon

comportement

Ainsi, un non-respect des besoins éthologiques spécifiques de la jument peut entrainer des
comportements indésirables que les propriétaires peuvent avoir tendance a sur-
interpréter comme des manifestations d'cestrus.

De plus, bien qu'il soit difficile pour le praticien d'aborder ce sujet, les réticences
présentées sous la selle peuvent aussi trouver leur origine dans une inadéquation entre le
niveau du cavalier et le travail demandé a la jument.

Les comportements indésirables décrits peuvent étre le reflet d'un état mental mais aussi bien
é¢videmment 'expression de maladies variées.
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2) Des causes médicales nombreuses

Pour suivre les conseils du professeur Mc Donnell, il est important de connaitre le diagnostic
différentiel des affections pouvant causer des symptomes similaires a des manifestations
d'cestrus dérangeantes.

Les systémes potentiellement atteints sont trés variés comme la liste ci-dessous le prouve. Elle
a été en partie construite a partir de situations vécues par 1'équipe du centre New Bolton en
Pennsylvanie, ou des juments étaient référées pour investigation de dysfonctionnement ovarien
mais ou le diagnostic final était tout autre (88).

- Systéme gastro-intestinal : ulcére gastrique, impaction d'estomac, colique intermittente par
impaction, entérolithe, lipome strangulé, abces jéjunal créé par un corps étranger, adhérences
abdominales ;

- Sytéme locomoteur : douleurs au dos, aux cervicales, aux membres ou au pelvis ;

- Systéme urinaire : uréthrite, adhésions vésicales, urolithiases, infection urinaire ;

- Systéme génital : endométrite, vaginite, pneumovagin, adhésion utérine, mammite, tension
sur le ligament rond de 'utérus, lipome vaginal, vulvoplastie excessive, anomalies ovariennes
(décrites en précision dans la partie I11.C.5.c)) ;

- Sytéme neurologique : sensibilité a I'électricité statique, manque de sommeil, syndrome du

head-shaking ;
- Anomalie chromosomique : intersexualité.

Le diagnostic différentiel est treés ouvert, il convient donc d'avoir une démarche précise et
compléte pour arriver a poser le bon diagnostic. Nous allons détailler celle-ci dans les parties
suivantes.

B) L'importance des commémoratifs et de I'anamnése

Comme dans toute prise en charge diagnostique, le recueil de 'anamneése, I'historique de la
condition, et des commémoratifs, conditions de vie de I'animal, se révele dune importance
cruciale.

1) Un interrogatoire précis

Le plus profitable est de s'entretenir directement avec la personne en charge de la jument au
quotidien.
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Il est important de s'attacher a avoir le plus de précisions possibles sur la temporalité des
manifestations pour pouvoir les relier, le cas échéant, a un stade du cycle cestral. Il existe en
effet des pathologies capables de modifier le comportement sexuel de la jument mais sans lien
avec une phase du cycle cestral.

Une de meilleures facons est de demander au détenteur de la jument de tenir a jour un journal
en lui demandant de noter quand les comportements surviennent, la nature de ceux-ci et les
circonstances autour de ces manifestations (89).

L'identification des quatre comportements les plus problématiques ainsi que leur notation
quotidienne sur une échelle d’un a cinq est aussi intéressant, la visite du vétérinaire pouvant
étre déclenchée par un score élevé, maximisant ainsi les chances de poser un juste diagnostic.

L'idéal est de pouvoir avoir ces informations sur une durée minimum de deux cycles, pour
s'assurer de la répétabilité des événements. En effet, si le probléme revient toutes les trois
semaines pendant quelques jours durant la saison de reproduction, il est envisageable qu'il soit
en lien avec 1'cestrus.

C'est donc une consigne qui peut étre donnée au téléphone lors de la prise de rendez-vous ou

suggérée a chaque propriétaire de jument qui pourrait avoir une suspicion de troubles du
comportement lié¢ a 1'cestrus.

Une fois arrivé au rendez-vous, une série de questions ciblées doit étre posée. Mc Donnell (88)
suggere de récolter ces informations :

- Que fait exactement la jument ?

- Quelles parties de son corps sont impliquées : le corps, les oreilles, la queue, les membres, la
bouche ?

- Pouvez-vous prédire l'apparition de ce comportement ?

- Pouvez-vous provoquer ce comportement ?

- Pouvez-vous interrompre ce comportement ?

- Comment se comporte la jument avec les autres juments, les hongres et en présence d'un
¢talon ?

- 'Y a-t-il des moments ou la jument ne manifeste pas ce comportement ?

Une donnée essentielle a recueillir est le comportement de la jument en hiver, saison de
l'ancestrus. En effet, son comportement a ce moment de 1'année pourrait orienter le choix de la
thérapie possible.

Toutes ces questions précises ont un objectif : discriminer les manifestations d'cestrus,
normales ou exagérées, d'autres maladies. Une observation fine de la part du propriétaire est
requise car des changements subtils peuvent donner beaucoup d'informations au praticien. Par
exemple, le port de la queue peut énormément varier selon les situations.
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11 faut savoir reconnaitre les différents signaux pour ne pas méprendre un mouvement comme
manifestation d'cestrus.

Le Tableau V, adapté de celui établi par Mc Donnell dans une de ses présentations a un congres
de 'AAEP (88), présente la variation de position de la queue dans le cycle normal et lors
d'affections souvent confondues avec des troubles liés a I'cestrus.

Tableau V : Présentation des différents positionnements de la queue selon la situation
Source : Poullain Aude, D'aprés Mc Donnell, 2017 (88)

Attitude de la queue
(Estrus Portée haute, exposant la vulve, particuliérement en présence d'un étalon
Dicestrus Position basse et relachée, plaquée et balancement si jument dérangée
Exposition aux | Portée haute quand stimulée socialement par un autre individu, male ou femelle
androgénes
Inconfort Fréquemment soulevée, fouaillement fréquent, sans lien avec une stimulation
urogénital sociale
Inconfort Fouaillement fréquent quand stimulation de la zone douloureuse, claquement sur
musculo- le périnée
squelettique
Inconfort Fouaillement fréquent, claquement sur le périnée, au repos
abdominal
Soumission Plaquée, balancement

Le contexte dans lequel le comportement se produit est donc extrémement important. En plus
du port de la queue, il existe d'autres éléments clés a bien éclaircir avec le détenteur.

11 s'agit du comportement de miction et défécation, du comportement général, de la posture, des
vocalises et de la fagon dont la jument est attirée par d'autres individus ou par certains éléments
de son environnement.

Il est crucial d'obtenir les informations les plus précises et ancrées dans le temps possible
pour relever le défi diagnostic des manifestations indésirables liées a 1'aestrus.

Pour cela, le praticien doit préparer en amont le détenteur de la jument en lui demandant
de noter toutes ces observations et de les dater dans un carnet dans le but d'observer une
potentielle cyclicité des comportements. Le contexte entourant ces manifestations doit
aussi étre consigné. En effet, il est aisé d'attribuer certains signes a 1'cestrus, comme par
exemple une variation de position de la queue, en I'absence d'autres éléments.

Le jour du rendez-vous, le recueil des commémoratifs et de I'anamnése doit se faire de
maniére systématisée, en n'oubliant pas d'interroger le détenteur sur le comportement de
la jument durant I'hiver.
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2) Lien entre les comportements et 1'cestrus

Apres cet interrogatoire, il est déja possible d'éliminer des affections du différentiel, celles pour
lesquelles la temporalité et le contexte fournissent des indications importantes.

a) Les affections liées a un contexte précis

i) Effet de la saison : les périodes de transition

Comme étudié dans la partie 1.B.2.b), la phase de transition printaniére peut provoquer des
comportements cestraux trés variables, allant d'une alternance d'cestrus et dicestrus tous les
quelques jours a des phases d'cestrus pouvant s'étendre jusqu'a un mois.

Ainsi, pour une jument examinée en mars (période de la transition en hémisphére Nord), il est
conseillé d'attendre un mois pour constater si les déréglements sont dus a la phase de transition
ou non.

Cependant, chez les juments avec des carriéres sportives, il n'est pas toujours possible de
patienter. Le traitement le plus utilisé de nos jours est l'utilisation de progestagénes (90),
principalement par voie orale, administrées pendant 10 a 15 jours. Ceux-ci vont inhiber les
comportements d'cestrus (sujet abordé dans la partie 2) mais permettre la production de LH et
donc a terme l'ovulation, ce qui autorise I'entrée en cyclicité.

ii) Effet du stress lié a l'utilisation sportive

Le stress, chez les chevaux utilisés en compétition, peut induire une baisse de performance
(91). Chez la jument, il peut se manifester sous une forme de « pseudo-cestrus », un état li¢ a
l'anxiété.

Comme décrit par Mc Donnell (88), la peur peut s'exprimer par des comportements proches de
I'cestrus. La jument va plaquer sa queue, l'agiter, émettre des jets d'urine ponctuels et des
couinements. Ces « pseudo-signes » d'cestrus vont étre accompagnés d'hyperesthésie,
d'hypervigilance et d'une potentielle agressivité.

Cela est fréquemment manifesté par les jeunes juments de courses, au moment de rentrer dans
les stalles de départ, d'ou le nom anglophone « starting-gate cestrus » (92).

Lors d'une étude rétrospective sur 100 juments référées pour troubles du comportement liés a

l'cestrus, il est apparu que 55 % d'entre elles présentaient une hyperprolactinémie (93) associé¢e
a un syndrome d'anxiété et des troubles du comportement d'évolution ancienne.
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La prolactine est une hormone sécrétée par I'hypophyse qui tient son nom de son implication
dans le phénomeéne de lactation. Cependant, elle agit sur de nombreux autres systémes tels que
le systéme nerveux central, le systéme immunitaire, I'utérus et la glande mammaire (94).

Une étude japonaise (95) s'est intéressée a la concentration de prolactine dans le sang chez
quatre purs-sangs avant, pendant et apres un stress physique similaire & une course puis a ajouté
un stress émotionnel au test. Ce dernier était la projection d'une foule sur un champ de courses
ainsi que la diffusion a fort volume d'une fanfare. Les résultats de cette étude sont représentés
sur la Figure 23.
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Figure 23 : Evolution des valeurs de prolactine durant un exercice sur tapis, avec et sans stress émotionnel,
Source : Kitaura et al., 2021 (Autorisation accordée par l'éditeur) (95)
Légende
rond blanc : sans stress émotionnel, rond noir : ajout d'un stress émotionnel
after exercise : apres l'exercice
after stress : apres le stress
before stress : avant le stress
during exercise : pendant l'exercice
exercice : période de galop intense a 110% du rythme cardiaque maximum
entry : entrée
min : minutes
prolactin : prolactine
rest : repos
sec : secondes

Dés le début de 1'exercice, le taux de prolactine a augmenté dans le sang, de maniére beaucoup
plus forte quand le cheval a été soumis a un stress émotionnel.
La sécrétion de prolactine est donc accentuée par un phénomene ressenti comme stressant.
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De plus, chez le chien, I'hyperprolactinémie a été positivement corrélée a 1'anxiété
chronique (96).

La production de prolactine étant inhibée par la dopamine (97), une hypothese sur sa forte
concentration chez certaines juments présentant des symptomes d'anxiété est une anomalie de
sécrétion de ce neuro-transmetteur. Cependant, aucune étude chez la jument n'a encore
confirmé cette hypothése.

Ainsi, les manifestations indésirables peuvent n'étre observées qu'a des périodes précises
de I'année, comme au début du printemps.

Cette période correspond a la phase de transition printaniére du cycle sexuel annuel de
la jument. Or, il est reconnu que les manifestations d'ceestrus sont particuliérement
prononcées durant cette période.

Cependant, ce phénomene est transitoire et ne nécessite pas obligatoirement une prise en
charge thérapeutique selon le niveau d'exercice de la jument.

Les manifestations peuvent aussi étre reliées a des moments particuliers dans la vie
athlétique des chevaux.

Il existe un état de « pseudo-cestrus » lié au stress des compétitions. Les niveaux de
prolactine sont élevés durant un exercice physique accompagné de stress émotionnel.
Cette hausse de la prolactine est retrouvée chez une majorité de juments présentées
pour troubles du comportement liées a 1'aestrus.

b) Les affections modifiant le comportement sexuel

L'étalon présente un comportement sexuel bien distinct de la jument. Cependant, sous
I’influence d'androgénes comme la testostérone, la jument peut aussi manifester certains de
ces comportements (98), amenant les propriétaires a consulter un vétérinaire pour ce probléme
en pensant a tort que cela peut étre 1ié€ a I'cestrus.

En effet, si une vache en période d'cestrus peut en chevaucher une autre, ce comportement ne
fait pas partie de I'éthogramme normal de la jument (31). L'observation de ceci doit donc alerter
sur un déréglement.

Les autres signes a rechercher sont (98) :

- Une augmentation de la fréquence de morsures, de coups de pieds ;

- Lors d'interaction sociale avec d'autres équidés : un port de queue haut, une encolure arquée,
une démarche bondissante ;

- En présence de males : agression, grognements caractéristiques ;

- En présence de juments : prise du leadership dans le groupe, intérét pour les femelles en cestrus
avec approche caractérisée par des henissements typiques, des reniflements et une encolure
arquée ;
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- Un comportement de défécation et miction modifié : reniflement des excréments et couverture
de ceux-ci par les siens, défécation a un endroit spécifique ;
- L'augmentation de la fréquence du comportement de flehmen.

Plusieurs affections peuvent provoquer cette dérive comportementale mais la plus courante
reste les tumeurs ovariennes.

i) Les tumeurs ovariennes

La tumeur ovarienne la plus courante est la tumeur de la granulosa. Elle représente 86 % des
tumeurs de l'appareil génital (99) chez la jument et 3 % des tumeurs rencontrées chez le cheval
en général. L'age moyen des juments atteintes est de 11 ans (100). Aucune prédilection de race
n'a été observée.

Elle fait partie de la catégorie des tumeurs dérivées du stroma sexuel car les cellules tumorales
sont histologiquement similaires a des cellules normales faisant partie de la sphére endocrine
de l'ovaire : les cellules de la granulosa, plus ou moins accompagnées de cellules des theques.

Comme étudié dans le 1.C.2.a.iv), ces cellules produisent des hormones. Ces tumeurs sont donc
fonctionnelles et peuvent induire une sécrétion accrue de plusieurs hormones dont la
testostérone.

Ainsi, le comportement de la jument atteinte peut étre modulé. D'apres une revue de 52 cas de
tumeurs de la granulosa (101), 50 % des juments vont exprimer un comportement d'étalon.
Cependant, 19 % des juments vont exprimer des signes constants d'cestrus, 8 % vont étre en
ancestrus permanent et 10 % auront un comportement sexuel normal.

Il ne faut donc pas écarter trop vite cette pathologie du diagnostic différentiel avant d'avoir
réalisé d'autres actes diagnostiques comme I'examen gynécologique ou les dosages hormonaux
qui seront détaillés ci-dessous.

ii) L'intersexualité

L'intersexualité¢ est une cause beaucoup plus rare de comportement sexuel modifié chez la
jument.

Elle se définit comme la présence conjointe chez un individu de caractéristiques
phénotypiques male et femelle suite & une anomalie lors du développement sexuel (102).

Une distinction est faite entre les hermaphrodites vrais, possédant ovaire et testicule et les

pseudohermaphrodites, ne possédant qu'un seul de type de gonade mais possédant les
caractéristiques phénotypiques du sexe opposé (102).
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Le pseudohermaphrodisme méle est celui qui nous intéresse dans le cadre de notre diagnostic
différentiel. En effet, les juments atteintes de cette anomalie peuvent démontrer un
comportement sexuel virilisé, comportant un attrait pour les juments en cestrus, une agressivité
augmentée et un comportement de flehmen plus marqué (103).

En effet, ces animaux sont capables de synthétiser de la testostérone a un taux plasmatique assez
important pour étre considéré comme étalon par les autorités des courses de Pennsylvanie (104).

De plus, leur appareil génital extérieur peut présenter une ambiguité génitale comme un
clitoris hypertrophié ou un micropénis présent en dessous de I'anus (104).

Ce pseudohermaphrodisme male correspond a une réversion du sexe XY, c'est a dire une
incohérence entre le sexe chromosomique, ici XY, et son expression phénotypique, ici
femelle (105).

Le diagnostic comprend un examen gynécologique complet, détaillé dans les parties ci-dessous,
ainsi que des études chromosomiques et génétiques.

Un caryotype est réalisé afin de rechercher des anomalies sur le chromosome Y, telles que des
délétions. Une étude par Polymerase Chain Reaction est aussi utilisée dans le but d'identifier la
présence de certains genes, tel que le gene SRY (Sex-determining Region Y), responsable de
la différenciation en male (102).

Une étude ayant pour but d'analyser la composition moléculaire du chromosome Y chez 18
juments en réversion XY a mis en évidence deux étiologies possibles a ce syndrome (106) :

- La premiére, concernant 83 % des juments étudiées, est une délétion sur le chromosome Y
au niveau du géne SRY. Cette délétion peut avoir une taille trés variée (de 21 kb (kilobase) a
toute la région d'euchromatine) et est favorisée par des recombinaisons inter-chromosomiques.

- La deuxieme, plus rare, est caractérisée par la conservation du géne SRY, ainsi que l'aspect
normal de l'ensemble du chromosome Y. Ce cas de figure est appelé « syndrome du testicule
féminisant » et est 1i¢ a une insensiblité des tissus cibles a la testostérone.

Les testicules sont bien présents, en région abdominale ou inguinale, mais 'appareil génital
externe n'a pas répondu a la testostérone et se différencie en type femelle (107).

L'anomalie occasionnant ces troubles serait une mutation sur le géne codant pour les
récepteurs aux androgénes, situé sur le chromosome X (108).
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En présence d'un comportement sexuel modifi¢ de la jument en faveur de celui d'un
étalon, il convient de prioriser une hypothese diagnostique : la présence d'une tumeur de
la granulosa.

Une autre anomalie, le pseudohermaphrodisme male associée a une réversion de sexe XY
peut aussi étre la cause de ce changement. Cependant, il est beaucoup moins fréquent que
la tumeur de la granulosa mais des modifications anatomiques, comme la présence d'un
clitoris hyperthrophié, peuvent étre évocatrices de cette affection.

Le diagnostic différentiel de troubles du comportement ressemblant a des manifestations
d'cestrus est particulierement vaste et inclut aussi bien des causes médicales physiques que des
modifications psychologiques dues a l'environnement et aux conditions d'utilisation sportive.

Par conséquence, la phase de questionnement est cruciale dans la mise en place du diagnostic
et du choix des examens complémentaires nécessaires. Une démarche clinique est proposée
dans la sous-partie suivante.

C) Examens nécessaires pour investiguer

Etant donné I'importante sur-représentation des troubles du comportement lié¢ aux ovaires chez
les propriétaires, il est important de s'appuyer sur une démarche diagnostique solide pour
s'assurer de sa véracité. La Figure 24 propose un exemple de cette démarche dont nous
détaillerons ensuite des point-clés.
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Essai thérapeutique |_,| Observation

a l'altrenogest de la réponse
3) Examen gynécologique 4) Dosages hormonaux, selon les
Idéalement répété plusieurs suspicions
fois, pendant 2 cycles + - Profil dépistage tumeur de la —
Palpation transrectale granulosa
Echographie - Protocole jument « pisseuse »

I

2) Recherche d’une cause de douleur

- Examen locomoteur : possibilité test anti-inflammatoire
Examen dentaire
Examen digestif : palpation transrectale, échographie —
Examen neurologique : si indications par I’étape précédente
Examen urinaire : échographie, cytologie, bactériologie

t

Consultation pour 1) Etude del'environnement
trouble du et du management
e — \ ” . "
comportement lié Anamnése, commémoratifs,
a l'cestrus vidéo

Figure 24 : Diagramme de décision pour la démarche diagnostique d'une jument présentée avec des troubles du
comportement d'origine cestrale suspectée
Source : Poullain Aude
Légende
Fléeche verte : pas d'anomalie détectée, passage a l'étape suivante
Signe attention : Identification d’un probléeme : mettre en place la solution et attendre le prochain cycle

1) Observation des manifestations présentées et des conditions de vie

La premiére étape consiste a observer et juger I'environnement de la jument ainsi que la régie
concernant son activité sportive.

En effet, pour des juments manifestant de 1'anxiété se traduisant par un état de « pseudo-
cestrus », il faut savoir que les différentes molécules utilisées pour le traitement sont toutes
considérées comme dopantes. Le seul levier d'action disponible est la modification des
conditions de vie en s'approchant au maximum de 1'éthogramme du cheval.

Le Tableau IV (III.A.1)) liste aussi certains facteurs pouvant contribuer a l'apparition d'anxiété.

En plus de I'évaluation des manifestations effectuée lors de la prise de I'anamnese et des
commémoratifs, il est crucial d'observer ces données par soi-méme. L'attention doit tout

particulierement €tre orientée vers la recherche de manifestations d'cestrus.

Si le propriétaire n'est pas capable de déclencher ce comportement (par exemple, un cheval qui
mord au sanglage), un outil trés intéressant pour cela est la prise de vidéos.
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Le laboratoire du New Bolton Center en Pennsylvanie sur le comportement équin (84) met en
relief plusieurs avantages a prendre en vidéo un cheval dans son box, son paddock et lors de
ses activités quotidiennes dans I'évaluation de 1'origine d'un comportement. Ces vidéos, longues
de plusieurs heures, sont en effet extrémement riches en informations.

Tout d'abord, la longueur de ces vidéos permet d'observer le cheval lors de toutes ses activités
et interactions, que ce soit avec des humains ou d'autres équidés et de lier ces comportements
a un environnement spécifique. Cette longueur permet aussi d'évaluer la répétition des
manifestations.

De plus, le format vidéo permet une manipulation du temps. Certaines manifestations, comme
par exemple le fait de régulierement changer d'appui sur un membre, se remarqueraient plus
facilement en vitesse accélérée.

Ainsi des signes subtils qui ne pourraient étre détectés durant le temps d'une consultation sont
mis en avant, permettant ainsi d'orienter les examens complémentaires vers un examen
neurologique en présence de signes comme du head-shaking, une échographie abdominale dans
le cas de suspicion d'inconfort abdominal par exemple.

Pour compléter et confirmer les données recueillies lors de la prise d'anamneéese, le
praticien doit idéalement observer lui-méme les manifestations décrites par le détenteur.
Pour cela, la réalisation de vidéos est un outil particuliérement intéressant si le
comportement est difficilement reproductible le jour de la consultation.

2) Examen orthopédique

Un examen essentiel lors de ces consultations est un examen complet de l'appareil
locomoteur. En effet, lors de leur étude sur 100 juments référées pour investigation de troubles
ovariens en 2005, Bruyas et al. (93) ont mis en évidence la présence de boiterie et/ou dorsalgie
chez 30 % des individus examinés.

De plus, dans l'investigation de perte de performance, il faut savoir que des problémes
orthopédiques a bas bruit peuvent d'abord se manifester de cette fagon avant d'engendrer une
boiterie (109).

Une attention particuliere doit étre portée aux postérieurs, au dos et aux sacro-illiaques. La
palpation des masses musculaires, notamment celles impliquées dans le port de la selle, peut
étre révélatrice d'une mauvaise adaptation de celle-ci. En effet, il est fréquent qu'une sensibilité
lombaire en découle, généralement interprétée comme d'origine ovarienne chez les
propriétaires (89).
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Ainsi, pour différencier une subtile boiterie d'un trouble du comportement, un essai
thérapeutique a I'aide d'anti-inflammatoires non stéroidiens comme de la phénylbutazone
peut étre conseillé (110). Idéalement, le cavalier devra tenir un journal de ses impressions lors
de la monte et se situer en aveugle par rapport a ce traitement.

Si les signes s'améliorent, alors un phénomene douloureux est bien a 1'origine de cette perte de
performance. Cependant, une absence de réponse n'exclut pas une composante
douloureuse (111).

Dans le cas d'une raideur musculaire, décrite par le propriétaire ou observée, un suivi des
enzymes musculaires comme la créatinine kinase et l'aspartate aminotransférase peut aussi
mettre en évidence une 1égére rhabdomyolyse sub-clinique.

L'examen orthopédique est un élément clé de la démarche diagnostique. En effet, il est
fréquent de confondre des douleurs musculo-squelettiques, parfois difficiles a observer,
et des manifestations liées a I'cestrus.

Pour I'aider dans sa décision, le praticien peut choisir d'effectuer un essai thérapeutique
a l'aide d'anti-inflammatoires et aussi d'évaluer la fonction musculaire via le dosage
d'enzymes spécifiques.

3) Examen dentaire

Un autre systéme, peut-&tre plus souvent négligé mais pourtant capital, est I'appareil dentaire.
En effet, en 2019, un groupe de chercheurs s'est intéress¢ au changement de comportement chez
le cheval aprés une extraction d'une dent infectée (112) via la collecte de questionnaires aupres
des propriétaires des 47 chevaux concernés.

Il a été rapporté une amélioration du comportement général du cheval suite a l'intervention
avec une diminution du nombre de comportements agressifs et de meilleures performances sous
la selle (112).

4) Examen de I'appareil urinaire

Outre l'appareil reproducteur, un dernier systéme peut causer des symptomes souvent mépris
comme signes d'cestrus : il s'agit de I'appareil urinaire.
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En effet, de nombreuses affections comme la vaginite, les cystites, les urolithiases, les uréthrites
et les fistules urogénitales peuvent provoquer une miction fréquente avec un port de queue
haut (72), induisant les propriétaires en erreur sur un cestrus prolongé.

Un examen complet de la sphére urinaire est donc indiqué avec réalisation de palpation

transrectale de la vessie, échographie vésicale et vaginoscopie. Il peut étre complété par une
cystoscopie, une cytologie et bactériologie urinaire selon les besoins.

5) Examen gynécologique

Enfin, l'examen le plus important dans cette démarche est un examen complet et précis de
I'appareil génital dans le but de déterminer la phase du cycle cestral incriminée et de détecter
d'autres affections. Celui-ci comporte plusieurs étapes.

a) L'évaluation de l'appareil génital externe

Il est important d'examiner la conformation de la vulve, une trop angulée ou non hermétique
pouvant conduire a l'apparition d'un pneumovagin, dont les conséquences ont été explicitées
dans la partie précédente. Siune mauvaise conformation est observée, il est conseillé de réaliser
une vulvoplastie de Caslick dans le but d'entrainer la régression d'un potentiel phénomeéne de
douleur référée. Plusieurs mois peuvent étre nécessaire au rétablissement de cette condition.

De plus, la présence d'écoulements vulvaires anormaux doit aussi étre recherchée avec

attention. Une sécrétion purulente blanchatre a jaunatre est un signe d'infection utérine tandis
que la présence d'urine peut indiquer la présence d'un urovagin.

b) La localisation dans le cycle cestral

Un enjeu de cet examen est, entre autre, de déterminer dans quelle phase du cycle cestral la
jument se situe. Idéalement, cet examen devrait étre réalis¢é durant la période des
comportements dérangeants et en dehors de celle-ci.

Les éléments des Tableaux I (I.C.1.a)) et II (I.C.1.b)) seront donc a rechercher par examen
visuel pour l'aspect de la vulve, par vaginoscopie pour l'aspect du col et de la muqueuse
vaginale, par palpation transrectale pour le tonus de I'utérus et par échographie transrectale pour
le degré d'cedéme utérin ainsi que l'aspect des ovaires.

Ainsi, il pourra étre confirmé ou infirmé que la jument est en cestrus. Si un doute subsiste, un
dosage hormonal pourra étre réalisé.
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Une jument présentant des comportements dérangeants lorsqu'elle est dans la phase
folliculaire et qui ne les exprime pas lorsqu'elle est dans la phase lutéale augmente la
probabilité que les comportements soient provoqués ou accentués par les cestrogénes, en
I'absence de progestérone.

¢) L'évaluation de la taille des ovaires

La taille des ovaires est importante a étudier par palpation transrectale. En effet, plusieurs
causes peuvent provoquer un changement de taille associé a une modification du
comportement.

i) Des ovaires de grande taille

Le diagnostic différentiel d'un ou deux ovaires élargis est vaste (113) : tumeurs ovariennes
variées (tumeur de la granulosa, tératome, dysgerminome, léiomyome), ovaire kystique,
hématome ovarien, gestation, follicule anovulatoire hémorragique, abcés ovarien.

Excepté le cas de la gestation, seuls la tumeur de la granulosa et le follicule anovulatoire
hémorragique peuvent engendrer des déréglements du cycle.

Dans tous les cas, il convient de réaliser une échographie transrectale de I'appareil génital apres
avoir constaté ces modifications de taille.

- Le follicule anovulatoire hémorragique est un follicule qui a échoué a ovuler. Sa taille est
comprise entre 42 et 77 mm. Il est physiologiquement retrouvé durant la phase de transition
printaniére mais il est aussi possible de le rencontrer a tout moment de la saison de

reproduction. Il est plus fréquent chez les juments dgées de minimum 10 ans (75).

Son aspect échographique typique est illustré sur la Figure 25.
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Figure 25 : Aspect échographique d'un follicule anovulatoire hémorragique
Source : Hyatt et al., 2017 (Autorisation accordée par l'éditeur) (114)

Il se présente sous la forme d'une strucuture anéchogéne, traversée par plusieurs travées et
mouchetures, formées de fibrine et caillots sanguins. La majorité présente une fine paroi
(inférieure a trois mm) lutéinisée.

Les juments présentant ces follicules présentent des comportements d'cestrus normaux.
Cependant, la période durant laquelle ceux-ci sont exprimés est allongée jusqu'a ce que le
follicule régresse (12).

La majorité (85 %) vont régresser spontanément en quelques jours (75). Cependant, certains
peuvent persister une a sept semaines. Il est possible de les prendre en charge via une
administration de prostaglandines sept jours apres leur découverte. Malheureusement, seuls les
follicules possédant une paroi lutéinisée vont répondre a cette injection. De plus, le risque de
récurrence est haut pour les prochains cycles.

- La tumeur de la granulosa se manifeste par un ou deux ovaires élargis. En effet, c'est une
tumeur bilatérale dans 27 % des cas (101). Dans le cas ou seul un ovaire est atteint, le
controlatéral va souvent étre plus petit que la norme, dii au rétro-controle négatif sur le
développement folliculaire des hormones sécrétées par la tumeur.

Outre les modifications du comportement sexuels précédemment décrites, la tumeur de la
granulosa peut aussi provoquer des boiteries et se manifester sous des formes plus graves telles
qu'une colique, due au poids de l'ovaire, une torsion du pédicule ovarien ou un hémo-
abdomen suite a la rupture de la tumeur (101).
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Sa présentation classique a I'échographie est une structure ressemblant a un nid d'abeille, avec
de nombreuses structures kystiques dans l'ovaire. Cet aspect est illustré sur la Figure 26.

Figure 26 : Aspect multiloculaire typique d'une tumeur de la granulosa
Source : Pryor et Tibary, 2005 (Autorisation accordée par l'éditeur) (110)

Sa prise en charge est exclusivement chirurgicale, réalisée de nos jours majoritairement par
ovariectomie par laparoscopie. L'aspect de la tumeur une fois retirée est présenté dans la

Figure 27.

Figure 27 : Aspect macroscopique d'une tumeur de la granulosa
Source : Sherlock et al., 2016 (Autorisation accordée par l'éditeur) (101)

Cependant, c'est une tumeur qui peut prendre différents aspects. Les ovaires peuvent étre de
taille normale, les juments peuvent continuer a cycler, I'aspect « nid d'abeille » peut ne pas étre
présent a I'échographie : ces cas moins communs sont décrits dans le recueil de cas de Renaudin

et al. (115).
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C'est ainsi que les dosages hormonaux peuvent se révéler trés utiles dans le diagnostic et nous
les aborderons dans la partie II1.C.5.c).

ii) Des ovaires de petite taille

A 1'opposé, la palpation de petits ovaires peut indiquer une condition physiologique comme un
ancestrus, une dégénérescence liée a 1'dge ou une condition pathologique comme un
dysfonctionnement du lobe intermédiaire de I1'hypophyse ou une anomalie
chromosomique.

Ces deux derniéres peuvent entrainer un déréglement du cycle cestral (113).

Pour les anomalies chromosomiques de type réversion de sexe XY, d'autres anomalies a la
palpation transrectale peuvent aussi étre détectées telles qu'un vagin ou un utérus borgne (102).

Enfin, l'administration d'hormones exogénes tel que des anabolisants stéroidiens peuvent
induire une modification du comportement sexuel, dérivant vers celui d'un étalon, ainsi
qu'inhiber le fonctionnement ovarien, découlant donc sur une réduction de la taille de
'ovaire (113).

d) Evaluation de la présence d'endométrite

L’endométrite se caractérise par 1I’inflammation de la couche la plus superficielle de I'utérus,
I'endomeétre. Elle peut étre diie a une saillie ou une contamination extérieure.

En se basant sur I'étude liée a l'impact du pneumovagin et des douleurs référées sur une
hypersensibilité de l'arriére-main (77), une hypothése a une baisse de performance pourrait étre
une douleur référée liée a une endométrite.

De plus, une autre raison de chercher une endométrite réside dans le fait de ne pas faire évoluer
une condition sub-clinique évoluant a bas bruit en une affection plus sévére.

En effet, I'environnement hormonal stéroidien semble avoir une importance dans les capacités
de I'utérus a produire une réponse immunitaire adéquate.

Ainsi, Evans et al. (116) ont inoculé I'utérus de 12 juments en ancestrus, encore jamais saillies,
avec 5.10° bactéries de type Streptococcus zooepidimicus, un des agents les plus fréquents de
I'endométrite. Des particules de charbon ont aussi été ajoutées pour pouvoir suivre leur
¢limination et donc juger de la rapidité de la clairance utérine.
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Un tiers des juments recevait de la progestérone (150 mg IM quotidiennement pendant 25
jours), un autre tiers 10 mg d'estradiol selon le méme protocole et le dernier tiers était le groupe
témoin, ne recevant que de l'huile a la méme fréquence. Des prélévements et lavages utérins
¢taient réalisés a plusieurs reprises durant les 25 jours.

Le groupe des juments sous influence de la progestérone démontrait un comptage bactérien
ainsi que leucocytaire plus élevé. De plus, du liquide purulent en plus grande quantité était
observé chez ce groupe ainsi qu'une clairance utérine diminuée. La progestérone semble donc
induire une sensibilité aux infections utérines plus importante que I'cestradiol.

L'cestrus étant caractérisé par une haute concentration en cestrogeénes et le dicestrus par un taux
¢levé en progestérone, une étude de 2016 s'est intéressée a l'effet de ces hormones sur
l'expression génétique des tissus endométriaux en réalisant des biopsies a différents stades du
cycle puis en séquencant le matériel génétique récolté (117). Il a été observé que les génes ayant
une importance dans la réponse immunitaire étaient plus exprimés durant I'eestrus par
rapport au dicestrus.

Cependant, 1'équilibre hormonal pouvant étre modifié lors de traitements indiqués dans le cadre
de l'inhibition de I'cestrus, comme par exemple lors d'administrations de progestagénes, il est
important de s'enquérir de I'historique de la jument au niveau d'un épisode précédent
d'endométrite ou de saillie récente. Si des facteurs de risque sont identifiés, il est recommandé
de réaliser une échographie utérine et un écouvillon utérin destiné a une analyse cytologique et
bactériologique pour prévenir toute complication.

L'examen gynécologique est donc le deuxiéme examen clé dans la prise en charge
diagnostique.

L'inspection physique combinée a des examens complémentaires telles qu'une palpation
transrectale, accompagnée d'une échographie de I'appareil génital, permet de déterminer
la phase du cycle cestral dans laquelle la jument se trouve ainsi que d'identifier de
nombreuses anomalies : pneumovagin, urovagin, pyométre, endométrite, ...

La taille des ovaires est un facteur important a évaluer. Une augmentation de taille,
associée a un comportement sexuel masculin, évoque une tumeur de la granulosa tandis
que si elle est associée a une phase d'cestrus prolongé, elle a plus tendance a étre liée a un
follicule hémorragique anovulatoire, particuliérement présent en phase de transition.

De plus, chez les juments présentant des facteurs de risque d'endométrite, il est conseillé
de réaliser des analyses cytologiques et bactériologiques a partir d'un écouvillon utérin
avant de mettre en place un traitement a base de progestagenes, dans le but d'éviter
d'exacerber la sensibilité de la jument a I'endométrite.
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5) Réalisation de profil hormonal

En complémentarité avec l'examen gynécologique, plusieurs dosages hormonaux peuvent se
révéler utiles.

a) Une confirmation du stade du cycle

Si un doute subsiste apres I'observation de la jument et 1'examen gynécologique, un simple
dosage de progestérone peut lever cette interrogation. Il est couramment admis qu'une
progestéronémie inférieure a 1 ng/mL ou nmol/L correspond a un état d'cestrus et qu'une valeur
supérieure a 2 ng/mL ou nmol/L a un état de dicestrus (89) (93).

b) La détermination d'une relation entre stade cestral et comportement

En ajout de I'observation précise du propriétaire, la réalisation de quatre prises de sang sur
tube sec réalisées hebdomadairement pendant quatre semaines peut permettre de faire un lien
entre le stade cestral et la manifestation de certains comportements.

Ainsi, le laboratoire de 1'école vétérinaire de Nantes propose un dosage de I'cestradiol, de la
progestérone et de la prolactine pour le protocole d'investigation de juments dites
« pisseuses ». Le document en Annexe 1 illustre l'importance d'une anamneése précise pour
l'interprétation de ces dosages avec une liste détaillée de signes cliniques a renseigner.

Il est intéressant de constater que dans 1'étude de Bruyas et al. (2005 (93)), ayant investigué le
profil hormonal de 100 juments présentées pour anomalies du comportement sexuel, 83 %
présentaient une activité hormonale cyclique physiologique.

Les normes étaient les suivantes :

- (Estradiol (pmol/L) : < 2 en ancestrus, > 50 en cestrus, < 50 en dicestrus ;

- Progestérone (nmol/L) : <2 en ancestrus, < 1 en cestrus, > 2 en dicestrus ;
- Prolactine (ng/mL) : < 15 en ancestrus, < 30 en cestrus et en dicestrus.

¢) Une aide dans le diagnostic de la tumeur de la granulosa

Au fil des années, les hormones dosées dans le cadre de diagnostic de tumeur de la granulosa
ont évolué de telle sorte qu'il faut garder a 'esprit que chez certaines juments atteintes de stade
tumoral précoce, les dosages peuvent rester dans les normes (115).
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La premiére pensée a été de s'appuyer sur le dosage de la testostérone. En effet, les cellules de
la theque peuvent se différencier en cellules ressemblant a celles de Leydig, responsables de la
production de testostérone chez le male.

Cependant, sa sensibilité pour la détection de la tumeur n'est que de 50 % (118). En effet, la
sécrétion de testostérone est pulsatile, et peut méme varier significativement chez une jument
saine. Ainsi, les dosages quotidiens de testostérone d'une jument arabe pendant 21 jours ont mis
en évidence une variation allant d'un niveau indétectable a 268 pg/mL (118). Il a aussi été
suggéré que les juments exprimant des comportements sexuels de type étalon avaient une
concentration sanguine en testostérone supérieure a 100 pg/mL.

Néanmoins, il a été rapporté des cas de juments ne démontrant pas de comportement d'étalon
avec ce dosage et des juments présentant des comportements d'étalon avec un taux de
testostérone inférieur a 100 pg/mL (119).

Une deuxieme hormone investiguée a été l'inhibine, produite par les cellules de la granulosa.
Sa sensibilité a été notée bien meilleure que la testostérone : 80 % (115) pour une valeur
dépassant 1,65 ng/mL (120). Les concentrations en inhibine ont ét¢ positivement corrélées avec
le poids de la tumeur (121). De plus, associées ensemble, la sensibilit¢ du dosage de la
testostérone et de l'inhibine s'est élevée a 95 % (118).

Enfin, de par son implication dans le diagnostic des tumeurs de la granulosa décrite a la fin des
années 2000, I'hormone anti-Mullérienne (AMH) se révele étre la molécule avec la meilleure
sensibilité : 98 % (120), quand le taux dépasse 4 ou 4,7 ng/mL selon si la comparaison se fait
avec des ovaires normaux ou non. L'avantage de 'AMH est que son taux n'est pas influencé par
le cycle cestral, ni pas la gestation chez des juments saines (122).

Le dosage de l'inhibine étant compliqué, souvent la testostérone et I'AMH sont dosées en
compagnie de I'eestradiol et de la progestérone lors de la recherche d'une tumeur de la
granulosa. C'est le protocole proposé par le laboratoire d'endocrinologie des écoles vétérinaires
de Nantes et Lyon, par exemple.
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De multiples dosages hormonaux existent actuellement sur le marché.
Les paramétres évalués dépendent de la raison de prescription du dosage.

Pour confirmer une ovulation et un avancement du cycle cestral au niveau de la phase
lutéale, une simple progestéronémie suffit.

Pour évaluer la progression dans le cycle cestral et mettre en évidence un lien entre cestrus
et manifestations indésirables, un protocole a base de quatre prélévements
hebdomadaires existe. Les paramétres recherchés sont la progestérone, 1'cestradiol ainsi
que la prolactine pour exclure un état de « pseudo-cestrus » lié au stress.

Enfin, dans le cadre du diagnostic de la tumeur de la granulosa, les recommandations
actuelles consistent en un dosage conjoint de la testostérone, I'AMH, I'cestradiol et la
progestérone.

6) Essai thérapeutique a l'altrenogest

Enfin, pour confirmer son diagnostic, le praticien peut mettre en place un essai thérapeutique
en utilisant 1'altrenogest, un progestagene de synthése, a dose de 0,044 mg/kg journalier, par
voie orale (89).

Si le comportement de la jument s'améliore au bout de deux a trois jours, il est possible
d'affirmer que le comportement indésirable était bien lié aux cestrogénes et que celui-ci a été
inhibé grace a la dominance de la progestérone sur les cestrogenes. En effet, 'injection conjointe
de progestérone et d'cestrogénes chez une jument ovariectomisée a un effet inhibiteur sur son
comportement sexuel (45).

Si a l'issue de cette démarche compléte, les comportements de la jument sont bel et bien liés a

l'cestrus, il faut ensuite choisir la thérapeutique adaptée parmi les nombreuses options qui seront
détaillées dans la partie suivante.
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Partie 2 : Revue des différentes thérapies inhibant 1'cestrus
et ses manifestations

Avant de commencer, il est bon de se rappeler que tous ces traitements vont souvent étre a
destination de juments de performance. Il faut donc toujours garder a l'esprit les implications
de chaque thérapie au niveau de la lutte contre le dopage.

Dans les courses de galop et de trot, les molécules considérées comme dopantes sont réparties
en deux catégories.

La catégorie 1 concerne les molécules qui doivent étre indétectables dés trois jours avant la
course. Leur utilisation est aussi interdite des sept jours avant la course pour les trotteurs.

La catégorie 2 concerne les molécules dont I'usage est strictement interdit des la naissance de
l'animal jusqu'a sa retraite de I'hippodrome.

La lutte contre le dopage au niveau international revient a la FEI (Fédération Equestre
Internationale). Les molécules sont aussi réparties en deux listes : les substances controlées et
les substances bannies.

Le principe des substances contrdlées est équivalent a la catégorie 1 des courses, elles doivent
étre ¢éliminées avant le premier contrdle vétérinaire, ayant souvent lieu avant I'épreuve.

Les substances bannies sont 1'équivalent de la catégorie 2 des courses. Il est interdit de les
administrer en tout temps.

Les compétitions de niveau national sont régies par un arrété ministériel de 2011 qui liste
les substances prohibées dont la détection lors du contrdle vétérinaire est considérée comme
du dopage.

Une fois ces bases 1égislatives posées, il est maintenant possible de réfléchir aux différentes
options a la disposition du praticien pour inhiber I'cestrus et ses manifestations.

Grace a l'¢tude du fonctionnement sexuel et hormonal de la jument, l'cestrus et ses
manifestations sont inhibés lors de deux périodes : soit lors de la phase lutéale et du début de
gestation, soit lors d'inactivité ovarienne. Ces deux points vont donc constituer les deux axes
principaux de cette partie.
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I) Obtenir un état semblable au dicestrus ou a un début de gestation

En se basant sur le fonctionnement hormonal de la phase lutéale ou du début de la gestation, il
apparait logique que lors d'un apport continu en progestérone, endogéne ou exogene, le
comportement d'cestrus se retrouve inhibé.

A) Utilisation d'une source de progestérone exogéne

1) La progestérone
Comme vu dans la partie précédente, une concentration en progestérone sanguine supérieure
a 1-2 ng/mL entraine une inhibition du comportement sexuel chez la jument.

Ainsi, la progestérone a été la premicre molécule utilisée a cet effet dans les années 1960.

a) Les injections quotidiennes de progestérone

Lors d'une des premiéres études menées chez I'espéce équine par des chercheurs de 'université
Davis en Californie (123), une injection intra-musculaire quotidienne de 50 mg de progestérone
dans de l'huile au moment de la phase lutéale s'est démontrée efficace pour inhiber les
manifestations d'cestrus.

Cependant, la croissance folliculaire et I'ovulation ont persisté sous ce traitement. En effet, la
jument a la capacité d'ovuler durant la phase lutéale du cycle, représentant environ 4 % des
ovulations (124), ou durant une gestation comme l'atteste la présence de corps jaunes
secondaires, ou les taux de progestérone sont supérieurs a 2 ng/mL.

Cependant, en plus du comportement d'cestrus, la croissance folliculaire et I'ovulation étaient
inhibées chez les 12 juments ayant re¢u une dose égale ou supérieure a 100 mg de progestérone.
Lors d'injections de progestérone lors de la phase folliculaire, il convient d'augmenter le dosage
a 200 mg pour avoir une réponse au niveau comportemental (110).

Néanmoins, cette technique a vite trouvé ses limites dans sa posologie contraignante ainsi que
dans les réactions locales engendrées.
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En effet, les juments développent rapidement une aversion envers les injections quotidiennes
ainsi que des douleurs et gonflements au site d'injection (125), rendant ainsi inenvisageable a
long terme cette utilisation de la progestérone.

b) La progestérone en injection longue durée

Pour réduire la fréquence des injections, une nouvelle posologie longue action a vu le jour.

Avec une unique injection intra-musculaire de 1500 mg, la concentration en progestérone restait
supérieure a 1 ng/mL pendant 10 jours chez cinq juments en période d'ancestrus (126).

La posologie recommandée dans I'étude était une injection tous les sept jours, ceci étant plus
facilement réalisable.

Cependant, des réactions locales, ainsi qu'un changement de couleur du poil, ont été rapportés
dans certains cas (127), rendant 'utilisation peu adaptée a une jument en saison de compétition.

¢) Les dispositifs intra-vaginaux reldchant de la progestérone

Dans le but d'éviter les réactions locales au site d'injection, il est possible d'utiliser des
dispositifs intra-vaginaux relachant de la progestérone.

Ces derniers, contenant 1555 mg de progestérone, sont initialement utilisés pour le bétail mais
plusieurs auteurs se sont intéressés a leurs effets chez la jument.

Par exemple, Crabtree et al. (128) ont dosé la progestérone pendant les dix jours de mise en

place du dispositif ainsi que les sept jours suivant son retrait. Les résultats sont présentés sur la
Figure 28.
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Fig 1. Mean plasma progesterone levels prior to
insertion, during and post PRID®Delta removal
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Figure 28 : Evolution de la concentration plasmatique en progestérone lors de la mise en place et du retrait
d'un dispositif intra-vaginal relachant de la progestérone
Source : Crabtree et al., 2018 (Autorisation accordée par l'éditeur) (128)
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Durant les dix jours de mise en place du dispositif, la concentration en progestérone a dépassé
2 ng/mL. Cependant, dés son retrait, la concentration a chuté et n'a pas atteint le 1 ng/mL
minimalement requis pour inhiber le comportement d'cestrus.

En outre, des effets secondaires ont été rapportés.

Bien que des précautions comme l'application préalable d'oxytétracycline et d'hydrocortisone
sur le dispositif avant son insertion ont été prises, 85 % des 130 juments d'une autre étude (129)
ont présenté des signes de vaginite 1égers a modérés pouvant occasionner un inconfort et donc
réduire les performances sportives lors d'exercices.

De plus, il est possible d'imaginer que des propriétaires considérant leur jument comme un
animal de compagnie refuseraient d'induire une maladie, bien que majoritairement peu grave et
auto-limitante.

De par leur mise en place demandant un effort de manutention ainsi que leurs effets secondaires,

ces dispositifs seraient a réserver préférentiellement a une clientéle professionnelle dont les
juments n'ont pas d'activité sportive, c'est-a-dire les éleveurs.
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d) Le paradoxe des implants combinant la progestérone et 1'cestradiol

Les techniques utilisées en médecine rurale étant couramment reprises dans le domaine de la
reproduction équine, la pose d'un implant combinant la progestérone et I'cestradiol a été testée
chez la jument.

Plusieurs posologies ont été¢ étudiées via la mise en place de un, quatre ou dix implants
simultanément (130), chaque implant contenant 200 mg de progestérone et 20 mg d'cestradiol.
Les 18 juments de I'étude ont été suivies quotidiennement pendant 45 jours. Aucune différence
n'a été notée dans leur comportement sexuel, ni dans leur fonctionnement ovarien. De plus, ces
implants ont aussi eu des effets irritants a l'endroit ou ils ont été placés.

L'implant apparait inefficace dans la prise en charge de troubles du comportement liés a
';estrus. En effet, la concentration en progestérone durant 1'cestrus des juments implantées ne
dépassait pas 0,5 ng/mL. Ces implants étant congus pour augmenter la prise de poids des bovins,
la quantité de progestérone est trop faible et son relargage est trop lent pour avoir un effet sur
le comportement sexuel de la jument.

Cependant, dans l'enquéte rétrospective menée par I'AAEP en 1996 (1), l'implant apparaissait
comme la méthode préférée de 10 % des vétérinaires ayant répondu au sondage, le placant a la
deuxieéme place du classement, pour gérer les troubles du comportement liés a 1'cestrus. Une
grande satisfaction des propriétaires et entraineurs était rapportée avec 70 % de personnes
percevant au moins 80 % d'amélioration dans le comportement de leur jument.

Les preuves scientifiques ne confirmant pas ce ressenti, l'implant ne devrait donc pas étre
conseillé comme traitement.

Pour résumer, la progestérone en injection ou par voie intra-vaginale se réveéle efficace
9
pour inhiber 1'cestrus et ses manifestations.

Cependant, plusieurs effets indésirables liés a sa posologie pouvant étre contraignante,
tels qu'une réaction locale au site d'injection, la décoloration des poils ou l'induction d'une
vaginite, ont été constatés. De plus, aucune de ces formulations ne présente d'AMM
(Autorisation de Mise sur le Marché) pour l'espéce équine en France.

Au niveau du dopage, son utilisation releve de la catégorie 1 pour les courses, sa détection
est interdite au niveau national et elle fait partie des substances contrélées pour la FEI.
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2) Les progestatifs de synthése

Face aux limitations a I’utilisation de la progestérone mais ne pouvant ignorer son effet
inhibiteur inconstestable sur I'cestrus, différentes molécules progestatives de synthése ont été
testées sur la jument.

a) Les différentes molécules

Un autre progestatif cit¢ dans le sondage réalis¢ par I'AAEP est l'acétate de
médroxyprogestérone (MPA) sous une forme injectable longue action, utilisé initialement
comme contraceptif humain.

Une étude clinique (131) a étudié la réaction de six juments a une administration intra-
musculaire de 1600 mg de MPA suivie d'injections hebdomadaires de 400 mg de MPA pendant
siX semaines.

Le comportement sexuel ainsi que le fonctionnement ovarien de ce groupe de juments étaient
similaires a ceux des juments du groupe témoin n'ayant regu que des injections de solution
saline en méme temps.

Ainsi, le MPA n'a pas d'indication dans l'inhibition de I'cestrus chez la jument. De plus,
Chenier rapporte des suspicions de rhabdomyolyse en lien avec I'injection de MPA (75).

Beaucoup d'autres progestatifs ont été testés.

Des études similaires a celle de Gee et al. (131) ont été menées a propos de plusieurs molécules,
avec des doses et mode d'administration adaptés. Aucune ¢étude sur le norgestomet (132),
l'etonogestrel (133), 'hexanoate d'hydroxyprogestérone et sur 1'acétate de mégestrol (134) n'a
conclu a une efficacité de ces molécules sur le maintien d'une concentration en progestérone
sanguine suffisante pour supprimer les comportements d'cestrus.

Ces différentes molécules sont sporadiquement utilisées par des vétérinaires, a divers dosages.

Cependant, ce choix ne repose sur aucune étude et les conséquences a court ou long terme sont
inconnues.
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Ces différentes thérapies, utilisées chez d'autres especes, proposaient des modes
d'administration intéressants : injection longue action pour le MPA, implant
d'étonogestrel actif durant trois ans chez la femme.

Cependant, aucune n'est efficace du fait de l'incapacité de ces molécules a se lier aux
récepteurs a la progestérone (132, 134).

Seule une molécule se révele efficace dans 1l'inhibition des manifestations
d'cestrus : 1'altrenogest.

b) Utilisation de l'altrenogest

i) Avantages

A contrario des autres progestatifs de synthése étudiés précédemment, 1'altrenogest est efficace
pour inhiber les manifestations d'cestrus.

Les premicres études attestant son efficacité datent des années 1970.

Squires et al. ont ainsi démontré en 1979 que l'administration quotidienne d'altrenogest a la
dose de 0,044 mg/kg par voie orale entrainait un arrét des comportements d'cestrus chez
toutes les juments traitées (135). Cette efficacité a été chiffrée a 94 % lors d'un vaste essai
clinique sur 449 juments durant la saison de reproduction 1980 (136).

Cette amélioration a été confirmée par beaucoup d'auteurs, notamment toutes les études citées
précédemment, pour évaluer les autres progestatifs de synthése (131-134). En effet, dans la
conception des études, une partie des juments recevait le traitement testé, une autre partie
recevait un produit inerte biologiquement (solution saline, huile végétale) pour servir de témoin
négatif et une derniére partie recevait un traitement d'altrenogest, par voie orale ou intra-
musculaire, et avait le role de témoin positif.

Ainsi, l'altrenogest semble étre le seul progestatif de synthése capable de se lier aux
récepteurs de la progestérone endogéne et d'entrainer une réponse. Une hypothése a ce
phénoméne pourrait €tre sa structure moléculaire, proche de la progestérone naturelle,
engendrant donc une meilleure affinité. Ces deux structures sont présentées en Figure 29.
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Structure de I'altrenogest Structure de la progestérone

Figure 29 : Comparaison des structures moléculaires de l'altrenogest et de la progestérone,
Source : Institut Sandre, 2023 (137, 138)

De plus, les propriétaires peuvent étre intéressés a garder une possibilité de reproduction pour
leur jument de compétition. Il est donc important dans ce cas d'opter pour un traitement dont
l'innocuité est reconnue au niveau de la reproduction. C'est le cas pour l'altrenogest qui peut
étre administrée sur de longues périodes sans compromettre la fertilité future (127).

Dans leur étude de terrain rassemblant 449 juments ayant recu un traitement par voie orale de
27 mg d'altrenogest quotidiennement, Squires et al. (135) ont observé que toutes les juments
entraient en période d'cestrus dans les dix jours suivant l'arrét du traitement. Des taux de
gestation ont été aussi calculés : 56 % des juments étaient gestantes 18 jours apres 'arrét du
traitement, ce pourcentage s'élevait a 80 % 45 jours apres.

L'administration d'altrenogest a la dose de 0,044 mg/kg est suffisante pour inhiber le
comportement sexuel mais par pour empécher I'ovulation (139).

Cela peut étre vu comme un avantage, le cycle ovarien étant pertubé le moins possible. Il a été
rapporté par Daels et al. (140) que les ovulations sont plus nombreuses quand le traitement a
¢té initié lors de la fin de la phase lutéale.

Dans cette étude, la durée de la phase lutéale des juments recevant de 1'altrenogest s'avérait
aussi presque trois fois plus longue (moyenne de 45 jours) que celle du groupe témoin (14
jours). En effet, la présence de progestatifs empéche la régression du corps jaune.

Dans le cas de la gestion des troubles du comportement liés a 1'cestrus, c'est aussi un avantage
d'induire un état de dicestrus prolongé.

Enfin, le procédé de fabrication de I'altrenogest impliquant l'alkylation du trenbolone, stéroide
anabolisant formellement interdit dans toute épreuve sportive, le doute sur un potentiel effet
anabolisant de 'altrenogest a été semé, d'autant plus que certaines juments en regoivent durant
toute une saison en continu.
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Hodgson et al. (141) ont étudi¢ I'effet d'un traitement d'altrenogest a 0,044 mg/kg, dosage
recommandé par le fabricant, pendant huit semaines sur 11 juments adultes sans activité
sportive.

Ils ont ensuite comparé leur position dans la hiérarchie sociale, leur poids et note d'état corporel
avant, pendant et apres le traitement.

Aucune différence significative n'a été observée entre les périodes pour les trois critéres
observés.

Ainsi, lorsqu’il est utilisé a la posologie recommandée, 1'usage d'altrenogest ne démontre pas
d'effet anabolisant qui pourrait injustement avantager une jument en compétition.
ii) Les différentes voies d'administration

- La voie orale est la plus fréquente. Elle présente l'avantage d'étre facilement administrable
par des personnes peu expérimentées en matiere de soins aux équidés.

Une dose de 0,044 mg/kg pour une jument de 500 kg représente un volume de 10 mL pour la
solution Regumate™" dosée a 2,2 mg/mL.

Cette efficacité incontestable, cette absence d'effet secondaire anabolisant et cette
innocuité a long terme sur la fertilité ainsi que cette praticité d'utilisation font de
I'altrenogest en solution buvable le traitement couramment privilégi¢ pour inhiber
I'cestrus et ses manifestations.

Le Regumate™" jouit d'une telle popularité qu'il a été choisi comme méthode préférée pour
gérer les baisses de performance liées a I'cestrus par 76,6 % des vétérinaires ayant répondu au
sondage de I'AAEP (1). La satisfaction des propriétaires et entralneurs, mesurée par la
perception d'au moins 80 % d'amélioration dans le comportement de leur jument et dans leur
performance, était rapporté a 60 % et 44 % respectivement. Ces chiffres ne reflétent pas
I'engouement et la satisfaction actuelle des utilisateurs d'altrenogest par voie orale.

Une hypothése pour expliquer cette différence est que, parmi les juments traitées pour baisse
de performance, le cycle cestral n'est peut-étre pas l'origine du probléme, reflétant encore
l'importance de la démarche diagnostique présentée précédemment.

- Cependant, 'utilisation de la voie orale nécessite une manipulation quotidienne de la jument
autour de la bouche, pouvant créer un comportement aversif a long terme. Sur le méme
principe que la progestérone, des formulations longue action injectables ont été¢ développées
dans plusieurs pays comme 1'Australie et les Etats-Unis.
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Une équipe de l'université de Louisiane (139) a testé l'efficacité de plusieurs produits : 150 ou
450 mg d'altrenogest dans un milieu a relargage prolongé et des microparticules de 500 mg
d'altrenogest.

Chaque groupe de six juments a re¢u une injection d'une des trois formulations aprées induction
pharmacologique de la lutéolyse. Toutes les injections ont retardé l'apparition d'une nouvelle
phase d'cestrus en comparaison avec le groupe témoin.

Ainsi, l'administration des 150 mg d'altrenogest a entrainé un retard de huit jours en
comparaison au groupe témoin et celle des 450 mg un retard de 12 jours.

Les microspheéres chargées de 500 mg d'altrenogest ayant entrainé des ovulations silencieuses,
sans phase d'cestrus comportemental, chez quatre juments sur six, le délai moyen pour voir une
nouvelle phase d'cestrus était de 32 jours.

Ainsi, ces formulations permettent le relargage continu d'altrenogest en concentration
suffisante pour inhiber le comportement d'cestrus. Celle-ci est estimée a 0,5 ng/mL par
McConaghy et al. (142).

Cette équipe australienne a travaillé sur le Readyserve ", altrenogest injectable dont
l'indication est de supprimer les comportements d'cestrus pendant cing a sept jours.

Dans cette étude, douze juments ont recu 150 mg d'altrenogest longue action durant le début
d'une nouvelle phase d'cestrus, confirmé par un dosage de progestérone inférieur a 1 ng/mL. La
durée d'inhibition de 1'cestrus comportemental a varié entre cinq et dix jours, confirmant
l'indication du Readyserve™".

De plus, 1'étude a aussi inclu une partie sur la sécurité de ce produit.

Ainsi, 32 chevaux en bonne santé ont recu des injections de une a cinq fois la dose
recommandée (0,3 mg/kg) tous les cinq jours pendant 84 jours. Les sites d'injections ont été
inspectés tous les jours a la recherche de signes de douleur.

Quatre pour cent de réactions locales ont été rapportées, toutes dans les groupes ayant recgu trois
a cinq fois la dose recommandée, dont 81 % dans le groupe ayant regu la plus haute dose.
Quatre-vingt pour cent d'entre elles se situaient au niveau du muscle pectoral et aucune dans
les muscles glutéaux alors que ceux-ci ont recu 58 % des injections. L'administration dans le
muscle glutéal est donc recommandé.

Un bilan hémato-biochimique a aussi été réalisé a trois reprises. Une hausse significative des
enzymes CK (Créatinine Kinase) et ASAT (Aspartate AminoTransférase) a été observée dans
les mémes groupes ayant manifesté des réactions au site d'injection. Ces changements
biochimiques peuvent étre mis en relation avec les 1ésions musculaires causées par les
injections.
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L'intérét de ce traitement réside dans sa durée d'efficacité de cing a sept jours, durée moyenne
de l'cestrus.

Ainsi, en suivant la jument d'un point de vue gynécologique, il serait possible de n'utiliser
qu'une injection par cycle pour bloquer les comportements indésirables sans empécher la
croissance folliculaire, I'ovulation et l'apparition de la phase lutéale naturelle. Cependant, ce
produit ne dispose pas encore d'une AMM en France.

- Enfin, pour les juments présentant de fortes réticences aux injections intra-musculaires, un
prototype de dispositif intra-vaginal relachant de 1'altrenogest a été développé par Lederman,
une étudiante de l'université du Colorado (143).

Il est composé d'un anneau en silicone de 14 cm de diamétre contenant une poudre d'altrenogest
concentrée a 1 %.

Une expérience consistait en la comparaison successive de l'effet de l'altrenogest oral, du
dispositif intra-vaginal relachant l'altrenogest et de l'anneau intra-vaginal ne contenant pas
d'altrenogest.

Chacune des 12 juments était traitée pendant 21 jours dans I'ordre cité auparavant, avec une
semaine de pause entre chaque traitement.

L'efficacité de I'anneau intra-vaginal a été démontrée comparable a celle de l'altrenogest par
voie orale, a savoir excellente pour inhiber les comportements d'cestrus et prolonger la phase
lutéale.

L'incidence des vaginites suite a la mise en place de ce dispositif n'est pas clairement explicitée
dans 1'é¢tude.

Il est mentionné que six cultures bactériologiques provenant des prélévements vaginaux réalisés
a la suite de 21 jours de traitement ont été positives. Cinq de ces juments concernées
présentaient déja une culture utérine positive avant le traitement. L'anneau ne semble donc pas
entrainer de vaginite de maniére importante.

Un argument pour expliquer ce phénoméne est la forme de l'anneau, permettant une
introduction compléte dans la cavité vaginale, sans ficelle dépassant de la vulve pouvant

engendrer une contamination ascendante.

Cependant des études a plus long terme et sur un effectif plus important sont nécessaires avant
de conclure.
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iii) Limites a son utilisation

Bien que l'altrenogest, plus particuliérement celui administré par voie orale, soit considéré
comme le traitement de prédilection pour inhiber les manifestations d'cestrus, son utilisation
présente plusieurs limites.

La principale inquiétude quant a 'utilisation importante d'altrenogest par voie orale est son effet
sur la santé humaine. Le RCP (Résumé des Caractéristiques du Produit) du Regumate N> émet
plusieurs mises en garde (144).

Ce produit ne doit pas rentrer en contact avec la peau ; pour ce faire, le port de gants non
poreux type nitrile, et non latex, est indispensable. Informer le propriétaire de cela par écrit lors
de la rédaction de 1'ordonnance est essentiel.

En complément de la liste fournie dans le RCP du médicament, la FDA (Food and Drug
Administration) a publi¢ un rapport en 2018 (145) établissant entre autres la liste des personnes
ne devant pas manipuler ce produit :

- Toute femme enceinte ou susceptible de 1'étre ;

- Toute femme avec des saignements vaginaux inexpliqués ;

- Toute personne avec un cancer du sein, un cancer cestrogéno-dépendant ou une tumeur s'étant
développée durant la prise de contraceptif oral ;

- Toute personne avec un historique de thromboembolies, de maladies cardiaques ;

- Toute personne avec une maladie hépatique.

De plus, toute femme en age de procréer devrait manipuler ce produit avec une extréme
précaution.

De 1987 a 2018, la FDA a regu 130 rapports d'incidents impliquant I'altrenogest, dont 115
impliquaient des femmes, parmi lesquelles 18 étaient des adolescentes.

Ce nombre est trés certainement sous-estim¢, notamment en cas de symptomes légers. Les
effets indésirables rapportés au niveau de l'appareil reproducteur sont un cycle menstruel
pertubé ou absent, une augmentation de la durée de gestation chez les femmes et une baisse de
libido chez les hommes. Les deux sexes peuvent aussi souffrir de maux de téte, fievre, douleur
abdominale, nausée, diarrhée, vomissements et éruptions cutanées.

Par ailleurs, des cas d'effets secondaires ont été rapportés suite au contact de résidus
d'altrenogest dans l'environnement.

La population féminine jeune étant sur-représentée dans le domaine équestre, notamment au
niveau du loisir, il est crucial d'apporter les clés d'une utilisation sécurisée aux propriétaires.
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Une administration facilitée a l'aide de pistolets drogueurs adaptés au conditionnement réduit
les risques d'exposition a la solution, tout comme un nettoyage approfondi des surfaces et
équipements pouvant étre en contact avec ce produit huileux.

Son utilisation actuelle dans le cadre d'une inhibition de 1'cestrus implique un usage quotidien
pendant une durée pouvant s'étendre a toute la saison de reproduction pour certains propriétaires
de juments.

Cet usage augmente le risque d'exposition a la molécule et représente un cotit non négligeable.
En effet, un litre d'altrenogest buvable cotite prés de 300 euros. Pour une jument de 500 kg, le
traitement revient a environ 90 euros par mois. De plus, prolonger I'utilisation pendant plus de
dix jours se fait hors du cadre de 'AMM du produit.

En effet, le RCP indique une posologie de 0,044 mg/kg pendant dix jours consécutifs.
Cependant, il met aussi en avant le fait qu'aucun effet indésirable n'a été observé chez des
chevaux ayant regu la dose recommandée pendant 305 jours.

Au niveau de la santé de la jument, ce traitement n'est pas non plus sans risque. Une des contre-
indications dans le RCP est I'endométrite. En effet, comme étudié dans la partie précédente
(Partie 1.111.C.4.d)), la progestérone rendrait I'utérus plus sensible aux infections, spécialement
lors de traitement de longue durée (146).

De plus, si le comportement que le propriétaire souhaite inhiber est dii a une douleur lors de
I'ovulation, alors l'altrenogest n'est peut-&tre pas le traitement le plus efficace chez toutes les
juments. En effet, en dessous d'une certaine concentration seuil, il n'inhibe pas l'ovulation
comme étudié dans le paragraphe 1.A.2.b.i).

Enfin, au niveau légal, I'utilisation d'altrenogest a déja entrainé plusieurs condamnations au
niveau du monde des courses.

En 2018, des stéroides anabolisants, la trenbolone et la trendione, ont été retrouvés dans des
solutions buvables et injectables d'altrenogest, stirement une conséquence d'un défaut dans la
fabrication des produits.

Or ces substances font parties de la catégorie 2. La sentence suite a leur détection est de 14 mois
d'interdiction de courir, équivalent a une mise a la retraite du fait de la courte carriere des
chevaux de course.

Par conséquent, les autorités des courses britanniques ont déconseillé aux éleveurs et
entraineurs d'utiliser des produits contenant de I'altrenogest tout au long de la vie d'un cheval
destiné aux courses jusqu'a sa retraite. Ainsi, il n'est plus recommand¢é d'administrer de
l'altrenogest a des juments ayant vocation a courir, bien que la molécule soit placée sur la liste
de la catégorie 1.
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Au niveau national et international, son usage est permis sous réserve d'une prescription en
bonne et due forme. De plus, au niveau des compétitions FEI, il est nécessaire de déclarer son
usage via un formulaire spécifique.

Cependant, l'utilisation de l'altrenogest chez les juments de sport pourrait étre remise en cause
dans les prochaines années.

En effet, I'administration de progestagénes pourrait aussi présenter un léger effet sédatif, ce
qui rendrait les juments plus dociles et plus volontaires au travail. Cela pourrait expliquer
pourquoi certains entraineurs continuent a administrer de l'altrenogest par voie orale aux
juments méme en période d'ancestrus.

Il a récemment été prouvé que l'administration d'altrenogest par voie orale a la dose de
0,044 mg/kg a de jeunes chevaux au débourrage réduisait leur stress (147). De plus, des
propriétés anxiolytiques ont été reconnues a des métabolites de la progestérone chez des
rats (148). L'altrenogest ayant une structure proche, il n'est pas impossible qu'il démontre les
mémes effets.

Or I'administration de molécules psychotropes étant interdite dans les réglements anti-dopage,
l'altrenogest pourrait étre un jour considéré comme une substance dopante.
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L'utilisation de I'altrenogest dans la prise en charge de manifestations indésirables liées a
I'cestrus est extrémement répandue de nos jours.

Cette molécule présente plusieurs avantages.

Tout d'abord, elle est extrémement efficace pour inhiber les comportements cestraux et
pourrait aussi induire un état de dicestrus prolongé.

De plus, elle n'entraine pas de réduction de la fertilité apreés I'arrét de son administration.
Enfin, il ne lui a pas été reconnu de propriété anabolisante. Son usage est donc permis en
compétition nationale et internationale.

La posologie la plus fréquente est l'administration quotidienne par voie orale de
0,044 mg/kg (Regumate™").

Cependant, elle nécessite des manipulations quotidiennes et augmente 1'exposition a la
molécule pour les personnes responsables de I'administration.

Des formulations injectables longue durée existent, sont aussi efficaces et sans effets
secondaires majeurs mais ne sont pas disponibles en France.

Un dispositif intra-vaginal a aussi été décrit expérimentalement présentant la méme
efficacité que la voie orale.

L'altrenogest présente néanmoins plusieurs limites.

Cette molécule présente des risques pour la santé humaine et nécessite des précautions
d'usage particuliéres (port de gants non poreux, nettoyage des surfaces ayant été en
contact avec la solution). Ces risques sont majorés lors de 1'utilisation sous forme de
solution buvable.

Cette utilisation quotidienne présente aussi un coiit financier non négligeable.

L'apport de progestatifs exogénes est proscrit pour les juments sujettes a I'endométrite.

A la dose indiquée sur le RCP, le Regumate™" n'inhibe pas systématiquement I'ovulation,
ce qui peut-étre un inconvénient pour une jument souffrant de douleur péri-ovulatoire.

De plus, plusieurs lots de Regumate™" et de Readyserve™” ont déja été contaminés par des
stéroides anabolisants. Les autorités des courses déconseillent donc I'usage de ce produit.

Enfin, son effet sédatif et tranquilisant pourrait étre mis en cause et a terme, engendrer
I'interdiction de son utilisation lors de toute compétition.
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L'administration de progestatifs exogenes, avec ses inconvénients, n'est pas la seule manicre
d'induire un état de dicestrus : il est aussi possible de prolonger la phase lutéale présente
naturellement.

B) Prolonger la phase lutéale naturelle

1) Induction de I'ovulation en dicestrus par I'hCG

Comme rapporté précédemment, il est normal pour certaines juments d'ovuler durant le
dicestrus, du fait de la deuxiéme vague folliculaire du cycle pouvant débuter lors de cette
phase.

Il a été observé par Newcombe (149) qu'une ovulation apres le dixiéme jour du dicestrus
entralnait une phase lutéale prolongée, effet recherché dans I'inhibition de 1'cestrus. En effet,
au moment de la lutéolyse du premier corps jaune, le nouveau corps jaune est trop immature
pour étre sensible a I'effet des prostaglandines.

Ainsi, Hedberg et al. (150) ont suivi par échographie neuf juments, cinq pouvant recevoir un
traitement et quatre témoins, un jour sur deux a partir du huitiéme jour de dicestrus. Lorsqu'un
follicule de taille supérieure a 30 mm était observe, I'ovulation était induite a I'aide de 3000 UI
d'hCG (hormone Chorionique Gonadotrope).

Quatre juments ont ainsi ét¢ traitées et trois ont ovulé dans les 72 heures. La durée de la phase
lutéale suivant ces ovulations était comprise entre 52 et 82 jours. Le faible effectif de cette étude
préliminaire consitue une limite a 1'utilisation massive de cette méthode.

D'un point de vue réglementaire, I'hCG n'est pas considérée comme une substance controlée
par la FEIL.

Cependant, au niveau des courses, elle fait partie de la catégorie 1 et son utilisation est prohibée
au niveau national. Sa demi-vie lors d'une utilisation intra-veineuse varie de 10 a 30 heures
selon les especes animales.
Il serait donc recommandé de ne pas en administrer au moins 72 heures avant la période ou elle
ne doit pas étre détectable.

Néanmoins, cette méthode nécessite un grand investissement temporel et technique pour
effectuer le suivi des juments afin de connaitre leur date d'ovulation.

De plus, le succes dépend de la présence d'un follicule d'une taille supérieure a 30 mm au
bon moment.
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Dans 1'é¢tude d'Hedberg et al. (150), une jument n'a jamais présenté ce follicule au cours des
trois cycles successifs suivis. De plus, trois juments ont présenté le bon follicule lors du premier
cycle, quatre lors du deuxiéme et une derniére lors du troisiéme.

Ainsi, induire l'ovulation en phase lutéale présente trop d'incertitudes et de variables
indépendantes du vétérinaire pour la présenter comme méthode de choix pour l'inhibition
de I'eestrus.

Cependant, si un follicule susceptible de répondre a I'hCG est observé lors d'un examen
gynécologique et que la date d'ovulation est connue, ’opportunité peut étre saisie pour
tenter de le faire ovuler et induire une phase lutéale prolongée.

Il serait donc intéressant de trouver une méthode plus fiable pour prolonger la phase lutéale.
L'ocytocine peut étre utilisée a cet effet selon des modalités bien précises.

2) Utilisation de l'ocytocine durant le dicestrus

a) Principe de fonctionnement

Bien que l'ocytocine soit impliquée dans le déclenchement de la lutéolyse, les effets de son
administration dépendent de la temporalité.

En effet, quand elle est administrée en fin de dicestrus, entre le onzieme et le treizieme jour de
cette phase, elle induit un fort relargage de PGF2a (151), responsable de la lutéolyse vers le
quatorziéme jour.

Cependant, administrée en continu en débutant plus tot dans la phase lutéale, avant la phase de
lutéolyse débutant vers le dixiéme jour, la régression du corps jaune est inhibée.

Ainsi chez cinq juments cyclées ayant recu de 1'ocytocine 10 Ul en injection intra-musculaire
quotidienne a partir du huitiéme jour post-ovulation, quatre d'entre elles ont conservé leur corps

jaune contrairement aux cinq autres juments du groupe témoin (152).

11 est 1égitime de se demander quel est le mode d'action de 1'ocytocine pour inhiber la lutéolyse.
Cependant, celui-ci n'est pas encore entierement compris a ce jour.
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Une étude (153) incluant des analyses PCR (Polymerase Chain Reaction) quantitatives ainsi
que de l'immunohistochimie a mis en évidence le fait que le nombre de récepteurs
endométriaux a I'ocytocine n'est pas modifié par l'injection quotidienne de 60 UI d'ocytocine
pendant sept jours en commengant 8 jours post-ovulation.

En effet, aucune différence significative n'a été observée entre les six juments traitées et les six
juments du groupe témoin au niveau de I'expression de I'ARNm du récepteur a 1'ocytocine.

Cependant, une différence significative, une diminution d'un facteur 3,7, a ét¢ détectée au
niveau de l'expression de I'ARNm de la COX-2 (Cyclo-Oxygénase 2) chez les individus traités.

De plus, la quantité d'anticorps ayant fixé¢ la COX-2 lors de l'immunohistochimie sur une
biopsie endométriale prélevée au quatorzieéme jour post-ovulation, soit lors de la période
présumée de lutéolyse, est significativement diminuée chez les juments recevant I'ocytocine.

Ainsi, l'inhibition d'expression de la COX-2 par un traitement prolongé d'ocytocine pourrait
étre a l'origine de 1'absence du pic de PGF2a nécessaire a la lutéolyse.
Une autre hypothese est une potentielle désensibilisation des récepteurs endométriaux suite

a une exposition prolongée a leur ligand.

De nouvelles études doivent encore étre menées pour pleinement comprendre ce phénomene.

b) Modes d'utilisation et efficacité

Plusieurs protocoles d'inhibition de la lutéolyse via des injections d'ocytocine ont été proposés.
La conception des études visant a objectiver l'efficacité du traitement était similaire. Un groupe
de juments recevait de l'ocytocine du septiéme jour post-ovulation jusqu'au jour 14 du
dicestrus.

Le nombre de juments présentant une phase lutéale prolongée était ensuite déterminé et
comparé au groupe des juments témoins n'ayant regu que des injections de solution saline.

Les posologies déterminées efficaces étaient les suivantes :

- 60 UI IM SID, déterminée efficace a 85 % sur 7 juments par Keith et al. (153) et a 67 % sur
9 juments par Vanderwall et al. (154), la période lutéale ayant duré en moyenne 69 jours chez
les juments réceptives ;

- 60 UI IM BID, déterminée efficace a 100 % sur 7 juments par Vanderwall et al. (155), la
période lutéale ayant duré en moyenne 66 jours chez les juments réceptives ;

- 10 UI1V SID, déterminée efficace a 83 % sur 6 juments par Gee et al. (156), la période lutéale
ayant duré en moyenne 64 jours chez les juments réceptives.
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Ainsi, 'utilisation d'ocytocine a ces posologies prolonge la phase lutéale d'environ deux mois
chez 70 a 80 % des juments. Cette interprétation est limitée par les faibles effectifs inclus dans
les différentes études.

Gee et al. (156) ont expérimenté 10 UI IM SID, sans succes.

Keith et al. (153) ont aussi démontré I'importance de la durée du traitement. En effet, pour
des doses données pendant seulement deux et quatre jours, les taux d'efficacité n'étaient
respectivement que de 42 et 57 %.

De plus, Wanderwall et al. (154) ont observé le comportement sexuel des juments traitées et
témoins en testant leur réaction auprés d'un étalon d'abord un jour sur deux jusqu'au 30" jour
post-ovulation puis trois fois par semaine jusqu'au 90" jour post-ovulation.

Au total, 83 % des juments traitées et réceptives ont démontré de faibles comportements
d'cestrus.

D'autres études comportementales devraient étre réalisées pour confirmer cette donnée. En
effet, il serait intéressant d'observer le comportement dans d'autres situations que la rencontre
d'un étalon pour juger de l'appropriation de ce traitement a une indication d'inhibition de
manifestations de 1'cestrus.

De plus, les manifestations étant toutes gradées comme faibles, I'efficacité de I'ocytocine pour
supprimer 1'cestrus ne peut pas totalement étre remise en cause.

¢) Avantages et inconvénients

Outre cette efficacité apparente, l'induction d'une phase lutéale prolongée par 1'ocytocine
présente 'avantage d'étre facilement réversible, par une simple injection de prostaglandines
type cloprosténol et de ne pas compromettre la fertilité future de la jument.

De plus, l'ocytocine apparait sur la liste des médications contrdlées de la FEI et se situe dans la
catégorie 1 dans le réglement anti-dopage des courses, ainsi que sur la liste des molécules
interdites au niveau national.

Un autre avantage de I'ocytocine est sa courte demi-vie, estimée a sept minutes par Paccamonti
et al. (157). Ainsi, son utilisation en amont de 1'événement sportif est compatible avec la
réglementation anti-dopage et limite le risque de controle positif. Un arrét d'administration de
l'ocytocine 24 heures avant le moment ou elle ne doit pas étre détectée semble raisonnable.
Cependant, le désavantage de cette méthode est qu'elle nécessite de suivre la jument dans son
cycle afin de connaitre la date d'ovulation. Cela s'avere fastidieux et trés chronophage.
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Il est possible de s'affranchir de la nécessité de suivre le cycle de la jument en instaurant un
traitement quotidien durant 29 jours.

Parkinson et al. (158) ont déterminé un taux d'efficacité de 77 % pour induire une phase lutéale
prolongée chez neuf juments recevant quotidiennement 60 Ul IM BID. Cependant, cette
méthode est moins précise et nécessite beaucoup de manipulations, encore plus que pour le
protocole classique nécessitant déja huit injections.

Pour réduire le nombre d'injections pratiqué, une formulation d'ocytocine longue action dosée
a 2400 UI/mL a été étudiée en 2019 (159). Un protocole nécessitant seulement deux injections,
une au 7™ 0™ jour post-ovulation fournissait une efficacité
comparable (77 %) par rapport aux autres modes d'administration.

jour post-ovulation et une au 1

De plus, si la date d'ovulation est inconnue, il est possible d'imaginer un nouveau protocole
consistant a injecter 1 mL tous les 3 jours dix fois, couvrant ainsi une période de 30 jours. Des
¢tudes a ce sujet auraient lieu d'étre conduites.

Enfin, de 1égers effets secondaires ont été notés chez certaines juments : 1égére sudation, faible
diarrhée et urticaire au site d'injection (125). Cependant, aucun signe de colique n'a été rapporté,
contrairement a son utilisation en post-partum.

Que ce soit via une action sur I'expression du géne codant pour la COX-2 ou via la
saturation des récepteurs endométriaux a l'ocytocine, l'injection d'ocytocine en phase
dicestrale remplit I'objectif d'inhiber la lutéolyse et d'ainsi de prolonger la phase lutéale.

Administrée quotidiennement par voie-intramusculaire durant une semaine, elle
n'engendre que de faibles effets secondaires. Sa courte demi-vie permet aussi de 'utiliser
facilement pour étre en conformité avec la législation contre le dopage. Son effet peut étre
réversé a tout moment en induisant une lyse pharmacologique du corps jaune,
garantissant son innocuité pour la fertilité future.

Cependant, il est probable que la jument traitée continue a manifester de faibles signes
d'cestrus avec les protocoles actuellement proposés. Il faut en informer le propriétaire.

De plus, il est important de commencer le protocole au bon moment, nécessitant ainsi un
suivi gynécologique régulier de la jument.

L'administration de formulation longue action de I'ocytocine simplifierait la gestion mais
cet usage est actuellement hors AMM.
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3) Les huiles végétales intra-utérines

En 2011, une étude prometteuse (160) avait rapporté que l'infusion d'un mL d'huile végétale
de coco ou d'arachide stérile dans I'utérus d'une jument 10 jours apres 1'ovulation induisait
une phase lutéale prolongée chez 92 % des 12 juments de 1'étude.

Le méme effet n'ayant pas été retrouvé apres l'infusion d'huile minérale, la présence d'acides
gras spécifiques aux huiles végétales avait été avancée comme origine d'une modulation de la
libération des prostaglandines par I'endométre.

Cependant, deux études plus récentes ont remis en cause cette efficacité, bien qu'ayant infusé
I'huile 10 jours post-ovulation comme décrit précédemment.

Diel de Amorim et al. (161) ont présenté les résultats de l'infusion de 1 mL et 0,5 mL d'huile
de coco en comparaison avec des juments n'ayant rien re¢u, chaque groupe comportant cinq
juments. Les juments ayant recu 1 mL ont eu une phase lutéale plus courte ainsi qu'un niveau
de progestérone sanguin plus bas que les deux autres groupes, ces différences étant
significatives.

En 2017, Campbell et al. (162) ont démontré qu'il n'y avait pas de différence significative au
niveau de la durée de la période inter-ovulatoire entre les six juments ayant re¢u 1 mL d'huile
d'arachide en intra-utérin et les six juments du groupe témoin, ayant subi les mémes
manipulations utérines mais sans l'infusion finale d'huile. Deux juments du groupe huile ont eu
des phases lutéales prolongées, de 45 et 47 jours.

11 est possible de supposer que c'est un traitement avec un faible taux de succes ou alors que ces
deux juments ont présenté naturellement une ovulation dicestrale.

De plus, Campbell et al. (162) se sont aussi intéressés aux conséquences potentiellement
déléteres de l'infusion d'huile. Lors du suivi échographique effectué 24 heures apres l'infusion,

des images anormales étaient rapportées chez quatre des six juments traitées.

L'aspect est illustré sur la Figure 30.
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Figure 30 : Aspect échographique de l'utérus d'une jument 24 heures apres l'infusion d'huile
Source : Campbell et al., 2017 (Autorisation accordée par l'éditeur) (162)
Légende
Aspect hyperéchogene entre les croix

Cette accumulation de liquide hyperchogéne, dont I'étendue varie entre 0,5 et 3 cm, a été repérée
chez ces juments et est compatible avec un phénoméne inflammatoire stérile, les écouvillons
utérins soumis a une bactériologie n'ayant démontré aucune croissance.

Les juments ont continué d'étre échographiées jusqu'a que le liquide disparaisse, ce qu'il s'est
produit sans aucun traitement.

De plus, des biopsies endométriales pré- et post- traitement ont été¢ prélevées chez les six
juments ayant regu l'huile puis analysées par un histopathologiste. Ainsi, l'infusion d'huile
induit des érosions superficielles de 1'épithélium endométrial ainsi qu'une augmentation du
nombre d'éosinophiles.

Associé a la présence de liquide, ces éléments laissent penser que l'infusion d'huile intra-utérine
provoque une réaction d'hypersensibilité éosinophilique stérile transitoire.

Pour conclure, l'infusion intra-utérine d'huile végétale n'est pas une méthode a
recommander par manque de preuve d'efficacité ainsi que pour les effets secondaires
engendrés. De plus, ceux-ci sont tres mal connus. Par exemple, aucune étude ne s'est
intéressée a la fertilité post-traitement.
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Pour conclure, il existe plusieurs méthodes pour induire une phase lutéale prolongée mais
la plus efficace et fiable est l'utilisation de 1'ocytocine pendant le dicestrus.

Un autre mécanisme de maintien de concentration élevée en progestérone est le début d'une
gestation, comme présenté dans la partie précédente.

C) Utilisation de la gestation

1) La mise a la reproduction

Le moyen le plus naturel pour obtenir l'effet de la progestérone lors de la gestation est de mettre
la jument a la reproduction.

Une fois gestante, la jument présente une concentration en progestérone supérieure a 1 ng/mL
pendant environ 180 jours, taux semblable a une phase lutéale.

Ainsi, les comportements d'cestrus devraient étre inhibés pendant six mois, ce qui, au niveau du
ratio manipulation / durée d'inhibition, est la solution la plus efficace et durable.

Cependant, il est évident que cela n'est pas applicable pour plusieurs raisons.

Tout d'abord, cela implique que le propriétaire désire un poulain pour la prochaine saison, ce
qui n'est pas forcément le cas pour la majorité des juments destinées a la compétition ou aux
courses. En effet, cela nécessite un investissement financier et temporel important.

Dans le respect du bien-étre animal, la jument devra aussi étre arrétée sportivement durant sa
gestation.

De plus d'un point de vue réglementaire, le code des courses du trot interdit a toute jument
saillie de courir, éliminant cette option pour les trotteuses. La FEI et le code des courses de
galop ont une position similaire, c'est-a-dire qu'une jument gestante n'a le droit de participer a
I'épreuve qu'en dessous de quatre mois de gestation (120 jours exactement pour les galopeuses
et pas lors de courses a réclamer).

Il n'y a qu'au niveau de la l1égislation francaise, encadrant les épreuves nationales, qu'aucune
mention de 1'état de gestation n'est faite lors de la liste des motifs d'interdiction de concourir.
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Ce flou législatif peut occasionner de sérieux conflits éthiques, ou des juments a des stades
avancés de gestation participent a des compétitions exigeantes physiquement. Il serait judicieux
de prendre des dispositions et d'inscrire dans la loi l'interdiction de participer a des épreuves
nationales au-dessus de quatre mois de gestation, dans un souci du respect du bien-étre animal.

2) L'interruption précoce de gestation

Une variante de la mise a la reproduction est la réalisation d'une interruption précoce de
gestation.

Comme étudié dans la partie précédente, la présence de 'embryon entre le 14™ et le 16™™ jour
de la gestation inhibe la lutéolyse entrainant ainsi le maintien du corps jaune. C'est I'équivalent
d'une phase lutéale prolongée.

En 2004, Lefranc et Allen (163) ont rapporté 'efficacité de la rupture manuelle de I'embryon
entre le 16°™ et le 22°™ jour de la gestation. Onze ponettes gestantes ont subi cette
manipulation et elles ont toute présenté une phase lutéale prolongée. En moyenne, celle-ci
durait 82 jours durant lesquels aucun signe d'cestrus comportemental n'a été observé et ou la
concentration en progestérone est toujours restée supérieure a 1 ng/mL. Suite a cette « pseudo-
gestation », toutes les juments ont eu une cyclicité normale.

Crabtree (89) a aussi émis I'idée que le concept pouvait étre optimisé en terminant la gestation
aprés la mise en place des cupules endométriales, phénomeéne arrivant entre 36 et 38 jours de
gestation.

En effet, comme étudié en premicre partie, une interruption de gestation n'empéche pas la
production d'eCG, bloquant la jument dans une phase lutéale jusqu'au déclin des cupules
endométriales, entre le 105°™ et le 150°™ jour de la gestation (164). Un moyen fiable et sans
danger pour la jument de réaliser cette fin de gestation pourrait étre 1'aspiration trans-vaginale
de I'embryon guidée échographiquement (165), si I'écrasement par voie trans-rectale est trop
compliqué.

Ainsi, l'interruption précoce de gestation semble étre une solution efficace pendant une longue
durée, peu colteuse et sans conflit avec la détection de produits dopants.

Cependant, elle nécessite un investissement initial important pour engendrer la gestation. De
plus, elle pose un probléme éthique. Engendrer une gestation dans le seul but de I'interrompre
est une idée non tolérable pour beaucoup de propriétaires et possiblement de vétérinaires. C'est
peut-étre la raison pour laquelle aucune autre étude n'a été publiée sur le sujet depuis.
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De plus, bien que n'enfreignant pas directement le code des courses, une utilisation prononcée
de cette méthode alerterait sirement les autorités compétentes.

En effet, les entraineurs doivent déclarer les juments saillies ainsi que les avortements et
I’absence de gestation. Une méme jument saillie a répétitions sans jamais mener une gestation
a terme amenerait sans doute des suspicions.

Bien que leur efficacité soit indéniable pour induire une phase lutéale prolongée, ni la
gestation, ni l'interruption précoce de gestation ne sont recommandées comme méthode
de choix pour inhiber I'cestrus, principalement pour des raisons éthiques et financieres.

Des thérapies présentant moins de répercussions éthiques et financieres consistent a utiliser des
dispositifs intra-utérins.

3) Les dispositifs intra-utérins

a) Les billes intra-utérines

i) Efficacitée

Au début des années 2000, une nouvelle méthode d'inhibition de 1'cestrus a été mise sur le devant
de la scene : il s'agit de I'introduction de billes en verre a l'intérieur du corps utérin.

Nie et al. (166) en 2003 ont décrit la marche a suivre pour cette insertion. La bille est d'abord
stérilisée par autoclave en cycle humide a 121° C sous une pression de 1,1 bar. Puis, lors de
I’examen échographique confirmant l'ovulation, la bille est insérée a 1'aide d'un gant et de gel
stérile, la vulve ayant été lavée préalablement, jusqu'a la partie caudale du corps utérin. Ensuite,
via une palpation trans-rectale, la bille est repoussée jusqu'au niveau de la jonction entre le
corps et les cornes utérines, si elle n'avait pas déja migré jusque 1a seule.

Aprés la mise en place, Nie et al. (166) ont décidé d'infuser 'utérus avec une solution
antibiotique contenant 1 g de ticarcilline et d'injecter 250 pg de cloprostenol en intra-musculaire
pour éviter le développement d'une endométrite due a une possible contamination lors des
manipulations. A la fin de la période expérimentale, la bille était retirée grace a des
manipulations per rectales, sous sédation.

Au total, 12 juments ont regu une bille de 25 mm de diamétre et 12 juments une de 35 mm de
diamétre, un groupe témoin de 12 juments faisait aussi partie de 1'étude.
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Cependant, la bille de 25 mm a été expulsée spontanément par la moiti¢ des juments alors que
toutes celles ayant recu la bille de 35 mm 1'ont conservée durant toute la durée de 1'étude.

Parmi les juments ayant retenu les billes, 40 % ont eu une phase lutéale prolongée d'une durée
moyenne de 87 jours. Cependant, il a parfois fallu attendre le troisieme cycle apres l'insertion
de la bille pour l'obtenir. De plus, 13 % des 12 juments du groupe témoin ont démontré une
phase lutéale prolongée.

Plusieurs études ont suivi celle-ci pour collecter plus de données sur l'efficacité du processus.

Ainsi, Argo et Turnbull (167) ont mis en place le méme protocole en utilisant les billes de 35
mm de diamétre sans administration de cloprostenol post-insertion, sur quatre ponettes. Aucune
n'a manifesté de phase lutéale prolongée pendant les 12 cycles observés a la fin du traitement.

Del Alamo et al. (168) ont utilisé une bille composée d'un matériau différent : du plastique
rempli d'eau stérile, avec un diameétre de 20 mm et un poids de 3,6 g. Elle a été insérée deux a
quatre jours post-ovulation, sans infusion concommitante d'antibiotique intra-utérin ou
d'injection de cloprostenol, chez 12 juments.

Soixante-quinze pour cent d'entre elles ont présenté une phase lutéale prolongée d'une durée
moyenne de 57 jours apres 1'insertion, sans cycle normal entre les deux.

L'évaluation de la fertilité la saison suivant celle ou la bille a été insérée puis retirée a été
considérée comme bonne. Soixante-quatorze pour cent des juments mises a la reproduction
¢taient gestantes malgré la mise en place temporaire d'une bille en verre durant la saison
précédente (166).

ii) Mode d'action

Comme pour l'administration d'ocytocine, le mode d'action des billes n'est pas encore
totalement compris. Deux hypothéses majoritaires ont émergé lors des années.

La premicre est que la bille stimulerait la mise en place d'une légére inflammation persistante,
entrainant la reldche constante de PGF2a par 'endomeétre en quantité trop faible pour induire
la lutéolyse.

En effet, chez six juments réceptives au traitement de 1'étude de Del Alamo et al. (2006 (168)),
du liquide intra-utérin a été observé en petite quantité pendant le dicestrus. Cependant, aucune
bactérie ou neutrophile n'était trouvé sur les écouvillons utérins réalisés durant I'cestrus suivant.

De plus, des biopsies endométriales prélevées pré-insertion et post-retrait des billes dans les
¢tudes précédentes n'ont pas mis en évidence de différence significative dans le score
d'inflammation endométriale entre les juments des groupes témoins et celles ayant recu une
bille, ne soutenant pas cette hypothese.
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Enfin, beaucoup de juments présentent une endométrite chronique de bas grade et il n'est pas
rapporté de corrélation positive liant endométrite chronique et phase lutéale prolongée (166).

La deuxiéme hypothese, celle retenue pour l'instant, est que la bille mime un embryon par ses
mouvements, entrainant donc le processus de reconnaissance maternelle et inhibant ainsi la
lutéolyse. Cependant, une limite a cette théorie est la faible distance parcourue par les billes
dans l'utérus, se résumant a quelques centimetres (166)(168).

L'idée a donc évolué et ce serait maintenant l'effet du contact direct de la bille sur la
mugqueuse qui inhiberait la relache de prostaglandines par les cellules endométriales.

En effet, une récente étude (169) sur le changement de composition protéique du milieu intra-
utérin lors de la mise en place de billes en plastique a mis en évidence la diminution
d'expression de la COX 2.

Cette baisse est probablement induite par la diminution d'expression de plusieurs protéines
modulatrices de l'inflammation, comme la protéine annexine A1, chez les juments portant une
bille.

Ainsi, le mécanisme d'action des billes intra-utérines s'appuie sur une sécrétion de
progestérone endogéne permettant son utilisation dans les courses et compétitions équestres
sans risque de résultat positif au test de dépistage dans le cadre la lutte contre le dopage.

iii) Limites

Rapidement devenue populaire parmi les propriétaires, malgré une efficacité contestée, aucune
¢tude sur le devenir de ces billes laissées dans un utérus pendant plusieurs années n'a été faite.

Ainsi, elles devraient étre retirées a la fin de chaque saison de reproduction ou elles ont été
mises en place.

En effet, plusieurs complications ont été rapportées dans la littérature.
Les billes en verre peuvent se fragmenter dans l'utérus, devenir poreuses et adhérer a

I'endomeétre, entrainant endométrite chronique et pyométre. La Figure 31 présente l'aspect de
trois billes en verre, retrouvées dans I'utérus d'une jument souffrant de pyométre.
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Figure 31 : Billes et leurs fragments retrouveés dans l'utérus d'une jument souffrant de pyométre,
Source : Morris et al., 2017 (Autorisation accordée par l'éditeur) (170)

Les billes en plastique présentent l'avantage de ne pas se fragmenter dans l'utérus,
occasionnant moins de risque pour la fertilité future de la jument.

Un cas de colique chronique intermittente due a deux billes utérines en verre a aussi été
rapporté en 2015 (171). Le retrait des billes a entrainé la résolution des symptdmes gastro-
intestinaux dans les 12 mois aprés l'intervention.

Les cas de complications décrits dans la littérature semblent avoir en commun une longue durée
d'insertion de la bille, les cinq cas décrits par Amorim et al. (172) ont cette particularité. De
plus, il est rapporté que les juments pouvaient avoir jusqu'a trois billes en méme temps dans
l'utérus.

Il peut étre avancé que les propriétaires n'aient pas €t€ mis au courant de la mise en place
précédente de bille par un ancien détenteur.

En effet, si aucun vétérinaire ne palpe l'utérus de la jument avec attention, ces billes peuvent
passer inapercues puis engendrer des complications plusieurs mois a années apres.

Dans le cadre d'une jument achetée pour la reproduction, cela peut aussi entrainer une infertilité
si la bille n'est pas retirée.
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Mimant un processus physiologique de début de gestation, celui de la reconnaissance
maternelle de I'embryon, l'introduction intra-utérine de billes en verre était prometteuse.

Cependant, une efficacité incertaine a induire une phase lutéale prolongée et le risque de
complications si le suivi des billes n'est pas bien effectué ménent a déconseiller 1'usage de
ces billes en verre.

Concernant les billes en plastique, bien que présentant des résultats prometteurs, des
études sur leurs effets a long terme, ainsi que d'autres sur leur efficacité, devraient étre
menées avant de les conseiller a large échelle.

b) Les nouveaux dispositifs intra-utérins aimantés

Récemment, en 2019, un autre dispositif inta-utérin a été testé par Gradil et al. (173).
Ce dispositif, nommé Upod™>, est composé de trois petits batonnets elliptiques, de dimensions
12 par 26 mm, aimantés et ayant la capacité de s'auto-assembler a l'intérieur de 1'utérus de la

jument, dans une conformation en forme d'anneau.

Ces objets sont présentés sur la Figure 32.
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Figure 32 : Présentation du Upod"”

Source : Gradil et al., 2019 (Autorisation accordée par l'éditeur) (173)
Légende
a gauche : une sous unité du UpodND
au centre : une bille en verre, 35 mm de diamétre et pesant 35 g

\ . ND ,
a droite : un Upod "~ assemblé en forme d'anneau, pesant 22,5 g
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La conception de ces objets leur confére plusieurs avantages par rapport aux billes.

Tout d'abord, les sous-unités Upod™> sont composées d'un coeur de métal magnétique recouvert
d'une couche de polymeére ayant des propriétés anti-brisures, intéressantes par rapport aux
risques de complications dues a la fragmentation des billes.

De plus, la mise en place et le retrait sont simplifiés. Sur une jument venant d'ovuler, les trois
¢léments peuvent étre insérés en méme temps a travers le col a l'aide d'un applicateur fourni.
L'assemblage se fait seul a I'intérieur de l'utérus. 11 faut juste vérifier la position par échographie
ensuite. Le retrait est aussi aisé. Sur une jument en cestrus, une longue tige métallique
magnétique est insérée dans l'utérus et balayée a travers jusqu'a attirer le Upod™>.

Enfin, il n'est pas compliqué de détecter la présence d'un Upod™" a l'intérieur de la jument. Il
suffit d'utiliser un détecteur de métaux. Cela limite le risque de mettre plusieurs dispositifs
dans le méme utérus.

L'efficacité des dispositifs a aussi été testée lors de 1'étude. Chez les 15 juments du groupe, le
taux de rétention du Upod™" était de 100 %, jusqu'a la fin de la saison de reproduction ou il
¢tait retiré.

Lors de la premiére expérience, le dispositif était inséré 48 a 72 heures apres 1'ovulation chez
15 juments. Quatre-vingt-six pour cent des juments ont présenté une phase lutéale prolongée
d'une durée moyenne de 73 jours.

Lors de la deuxiéme expérience, le dispositif était inséré chez 14 juments sans se soucier du
moment du cycle cestral. Quatre-vingt-cing pour cent des juments ont aussi présenté une phase
lutéale prolongée, d'une durée moyenne réduite a 51 jours.

Une amélioration du comportement général avec la diminution de manifestations d'cestrus
comportemental, ainsi que de meilleures performances durant le travail monté, ont aussi été
rapportées par les auteurs.

Enfin, les conséquences sur l'appareil reproducteur de la jument ont été évaluées. Une troisiéme
expérience a déterminé 1l'impact sur la fertilité durant la saison de reproduction ultérieure.
Ainsi, huit juments ayant recu le dispositif Upod"> durant la saison 2018 ont été inséminées la
saison 2019. Toutes ont été gestantes.

De plus, afin d'évaluer l'impact sur la muqueuse utérine, des biopsies endométriales ont été
o, . . , . . ND \
prélevées sur les 15 juments de la premiére expérience, avant l'insertion du Upod ™ et apres

son retrait.

Ces biopsies ont été gradées selon la classification de Kenney et Doig (1986), qui classe les

biopsies par pourcentage de chance de mener une gestation a terme. Aucune différence
significative n'a été observée entre les biopsies pré-insertion et post-retrait.
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Par conséquent, le Upod™" est un dispositif qui semble efficace et sécuritaire d'aprés les
premiers résultats de cette étude.

D'autres études sont attendues pour confirmer ou infirmer ces données prometteuses.

Il serait aussi intéressant de réaliser des études en aveugle pour évaluer l'effet de ce
dispositif sur le comportement sexuel ainsi que des études au long cours pour évaluer les
risques de complication si le dispositif est laissé trop longtemps.

Bien que les billes en verre ne soient plus recommandées, une attention particuliére
devrait étre portée dans les années a venir sur les autres dispositifs intra-utérins qui
s'avérent prometteurs.

De plus, aucun réglement impliqué dans la lutte contre le dopage ne fait mention de ces
dispositifs, encourageant donc leur utilisation.

D) Manipulation du cycle

Enfin, en prévision d'un événement sportif, il est possible de manipuler les durées des phases
eestrale et dicestrale pour faire corréler la phase lutéale avec une compétition ou une course.

Il ne s'agit pas d'inhiber toutes manifestations d'cestrus mais de s'arranger pour que celles-ci ne
viennent pas pertuber la jument lors de grosses échéances.

Cela nécessite un calendrier déterminé a I'avance par le propriétaire et un suivi ovarien régulier
de la part du vétérinaire.

Deux principales actions sont possibles :

- Provoquer une ovulation afin d'engendrer une phase dicestrale
- Lyser un corps jaune réceptif pour redémarrer une nouvelle phase d'cestrus

1) Induction de I'ovulation

Il existe plusieurs conditions a l'induction de l'ovulation listées par Mangold (174) : une
premiere ovulation déja constatée dans la saison, un follicule en croissance régulicre et de taille
supérieure a 35 mm et un utérus sous imprégnation cestrogénique.
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Plusieurs molécules existent pour induire 'ovulation : I'hCG, qui a déja été abordée, et des
agonistes de la GnRH, buséréline et desloréline.

L'hCG (Chorulon "P) est utilisée a la dose de 1500 UI, en voie intraveineuse stricte. L'ovulation
est rapportée dans les 36 a 42 heures pour 75 % des juments grace a un effet LH.

Son inconvénient réside dans son pouvoir antigénique, l'injection par voie intra-veineuse
entrainant moins d'effet immunogeéne que la voie intra-musculaire. Il est estimé qu'a partir du
troisiéme cycle a ovulation induite au cours d’une méme saison, l'usage de 1'hCG n'est plus
recommandé, la jument ayant certainement produit trop d'anticorps pour permettre une réponse
satisfaisante.

Quand I'hCG n'est plus utilisable, la buséréline peut étre envisagée. Ainsi, une administration
de 3 4 5 mg de buséréline (Suprefact N°) par voie sous-cutanée entraine une ovulation dans les
32 a 40 heures pour 79 % des juments (174).

Cependant, le Suprefact"” semble difficile a se procurer & I'heure actuelle. De plus, c'est un
médicament de la pharmarcie humaine au contraire du Chorulon™”. L'hCG reste donc la
premiére molécule a utiliser pour induire 'ovulation.

Une autre formulation, & base de buséréline (Réceptal™”), propose un protocole plus
contraignant mais légérement plus efficace : quatre injections de 20 pg toutes les 12 heures
entrainent une ovulation dans les 48 heures chez 90 % des juments.

Il est a noter que la buséréline n'induit pas I'ovulation des follicules présents en dicestrus, au
contraire de 'hCG.

Enfin, en dehors des injections, il existe I'implant de desloréline (Ovuplant™°). Placé en sous-

cutané a la mi-encolure, il contient 2,1 mg de desloréline et induit 'ovulation en 48 heures chez
90 % des juments (175). Etant biocompatible, il ne nécessite pas d'étre retiré chirurgicalement.

2) Lyse du corps jaune

Avant d'induire une lutéolyse, il est important de s'assurer que le corps jaune est en place
depuis au moins cinq jours. En dessous, il ne sera pas réceptif au traitement et I'injection risque
de pertuber le cycle a venir.
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Les molécules de choix pour assurer la lutéolyse sont les prostaglandines, les plus courantes
étant :

- le cloprostenol (Estrumate™") : 0,25 (jument légére) a 0,5 mg (jument de trait) par voie intra-
musculaire stricte

- le dinoprost (Dinolytic"”) : 5 (jument légére) & 10 mg (jument de trait) par voie intra-
musculaire stricte

Un retour en cestrus intervient dans les 3 a 5 jours suivant l'injection et I’ovulation suivante en
moyenne dans les 9 a 10 jours (174).

En plus de la nécessité d'un suivi gynécologique régulier, le principal inconvénient de cette
méthode est qu'elle nécessite que les échéances soient assez espacées pour étre envisageable
sur une saison.

Cela peut étre possible pour les juments de concours complet, n'ayant rarement plus d'une
épreuve par mois.

Cependant, pour les juments de saut d'obstacles, par exemple, ou les concours peuvent
s'enchainer tous les week-ends, ce n'est pas une méthode durable.

Son usage est donc ponctuel mais difficilement envisageable sur le long terme et il ne permet
pas l'inhibition de I'cestrus durant les périodes d'entrailnement.

Enfin, l'utilisation des hormones pose aussi la question du dopage.

En épreuve internationale FEI, I'utilisation de celles citées ci-dessus sont autorisées.

Dans les épreuves nationales, toutes ces hormones sont interdites et aux courses, elles relévent
de la catégorie 1.

Il est donc nécessaire de prendre en compte les temps de détection de chacune pour étre serein
lors d'un éventuel contréle anti-dopage, dés trois jours avant la course ou lors de la premiére
inspection vétérinaire pour un concours national.

Les études sur le délai de détection des hormones suite a leur administration sont trés frustres.
En réfléchissant a partir du temps de demi-vie rapporté pour chaque hormone et en appliquant
un principe de précaution, Bruyas (2021 (176)) recommande un arrét des prostaglandines et
d'analogues de la GnRH injectables comme la buséréline 24 a 48 heures avant la date limite de
détection et du fait de sa lente libération de desloréline, 1'absence de pose d'implant 7 a 10 jours
avant cette date.
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Ainsi, la manipulation du cycle via les hormones de synthese est un moyen efficace de faire
en sorte qu'une jument ne soit pas en période d'eestrus durant une compétition.
Cependant, elle nécessite une réflexion en amont pour étre en accord avec la
programmation des échéances.

Sa principale limite réside dans le fait que ce n'est pas un moyen de gestion quotidienne
et qu'elle ne peut s'appliquer qu'a des juments n'ayant pas des compétitions tres
régulierement.

En appliquant les recommandations des temps de retrait, I'usage de ces hormones est
compatible avec une utilisation en courses ou lors de concours nationaux. Au niveau FEI,
aucune restriction n'est faite sur ces molécules.

Pour conclure cette partie, les moyens les plus éprouvés pour inhiber I'cestrus via
I'induction d'une phase lutéale prolongée restent 1'utilisation d'altrenogest ainsi que les
injections d'ocytocine a partir de la mi-dicestrus, chaque méthode présentant ses
avantages et inconvénients.

Les recherches restent trés actives sur le sujet et de nouvelles études sur les billes en
plastique ainsi que sur I'effet du dispositif Upod"” pourraient changer la donne.
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IT) Supprimer I'activité ovarienne

Un autre moyen pour obtenir une absence de comportement d'cestrus est de reproduire
l'environnement hormonal présent durant la période d'ancestrus, ou l'activité ovarienne est
réduite.

Ici encore, plusieurs méthodes existent et nous allons les détailler dans cette partie.

A) Inhibition de I'axe hypothalamo-hypophysaire par un rétrocontrole
négatif

Tout d'abord, il faut se rappeler que l'activité ovarienne est dictée en amont par 1'axe
hypothalamo-hypophysaire, comme détaillé¢ dans la partie 1. Ainsi, inhiber cet axe permettrait
un ralentissement voire une suppression du fonctionnement ovarien.

1) Via un antagoniste de la GnRH

Les antagonistes de la GnRH sont des protéines présentant une plus forte affinité que la
GnRH endogene pour les récepteurs a la GnRH sur I'adénohypophyse et ayant une action
contraire. Leur structure difféere de celle de la GnRH endogéne par quelques acides
aminés (177).

Ainsi, lorsqu'ils se fixent au récepteur, ils n'induisent pas son activation et, par conséquent, la
sécrétion hypophysaire de FSH et LH se retrouve inhibée, comme présenté sur la Figure 33.
Ce mécanisme peut étre décrit comme une « hypophysectomie chimique ».
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Figure 33 : Mécanisme d'activité des antagonistes de la GnRH
Source : Hurine et Lambalk, 2001 (Autorisation accordée par l'éditeur) (177)
Légende
competitive receptor blocking : blocage compétitif des récepteurs
GnRH antagonist : antagoniste de la GnRH
GnRH neuron : neurone reldchant de la GnRH
no intrinsic activity : absence d'activité intrinséque

Les molécules les plus étudiées chez la jument sont I'antarelix et le cetrorelix.

Ces molécules ont été étudiées dans le but d'évaluer leur intérét dans le cadre de la prédiction
du jour de l'ovulation en inhibant le pic de LH endogene.

En effet, des études cliniques ont confirmé que le cetrorelix et l'antarelix étaient capables
d'inhiber la sécrétion de LH et FSH d¢s le premier jour de traitement (178, 179).

Une autre étude plus récente, publiée en 2019, a mis en avant le fait qu'un autre antagoniste,
l'acycline, administré a la dose de 3 mg en intra-musculaire, diminuait fortement la réponse a
la GnRH de la sécrétion de FSH d'origine hypophysaire lors du début de la phase de croissance
folliculaire (180).

Les antagonistes de la GnRH présentent aussi l'intérét d'avoir un effet facilement réversible,
grace a leur courte demi-vie, estimée a six heures chez 'homme lors d'administration unique et
20 heures lors d'administrations multiples (177).

Dans le cadre de l'inhibition de 1'cestrus et de ses manifestations, il est intéressant de se pencher
sur la capacité des antagonistes de la GnRH a retarder 'ovulation ainsi qu'a allonger la période

entre deux cestrus.

Guillaume et al. (179) ont synchronisé le cycle de 18 ponettes et ont commencé les traitements
juste apres induction de la lutéolyse.
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Les ponettes ont été réparties en trois groupes : un témoin, un recevant 0,01 mg/kg d'antarelix
par voie intraveineuse BID pendant 8 jours et un dernier recevant la méme posologie de
cetrorelix.

Les juments du groupe témoin ont en moyenne ovulé 6 jours apres le début de 1'étude. Chez
toutes les juments du groupe antarelix, I'ovulation a été retardée de 13 jours tandis que seules
40 % des juments du groupe cetrorelix ont présenté une ovulation retardée de 14 jours.

L'antarelix serait donc plus efficace que le cetrorelix pour induire une ovulation retardée et donc
allonger la période inter-cestrale.

Cepedant, Evans et al. (181) ont démontré qu'une administration de cetrorelix durant le milieu
ou la fin du dicestrus pouvait aussi allonger la période entre deux cestrus.

Des juments ont recu 10 ug/kg de cetrorelix BID sur plusieurs périodes du dicestrus.
Administrés entre le premier et le cinquiéme jour du dicestrus, aucune différence sur la durée
du cycle n'était observée.

Néanmoins, administré entre :

-le 6°™ et le 10°™ jour, le cycle était allongé de trois jours ;
-le 5™ et le 12°™ jour, le cycle était allongé de six jours ;
-le 1" et le 16™ jour, le cycle était allongé de huit jours.

L'inconvénient de ces protocoles est 1'administration répétée des molécules, entrainant un
coiit exorbitant, les rendant ainsi inutilisables par les vétérinaires sur le terrain.

Watson et al. (182) ont utilisé un protocole en une seule injection pour pallier ce probleme :
100 pg/kg d'antarelix par voie sous-cutanée le 8'“™ jour du dicestrus.

Le cycle des quatre juments traitées était huit jours plus long que celui des quatre juments du
groupe témoin.

Ces résultats sont encourageants ; cependant, lors de la phase lutéale suivant l'ovulation, le taux
de progestérone décroissait plus rapidement sous le seuil de 1 ng/mL chez les juments du groupe
traité.

Un possible effet rebond avec des comportements d'cestrus exacerbés durant le cycle suivant
est potentiellement a craindre. Néanmoins, cette hypothése n'a jamais été étudiée.

De plus, l'allongement du cycle passe par I'accroissement de la durée de la phase folliculaire,
ou les comportements d'cestrus sont observés.

Si administrer des antagonistes de la GnRH revient a allonger la durée ou les comportements
d'cestrus sont observables, cela n'est pas intéressant dans notre cas.
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La concentration en cestrogenes a été mesurée durant I'étude de Watson et al. (182). Les résultats
sont présentés sur la Figure 34.
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Figure 34 : Effet de l'administration d'antagoniste de la GnRH sur la concentration en cestradiol lors du cycle
Source : Watson et al., 2000 (Autorisation accordée par l'éditeur) (182)
Légende
carré blanc : jument recevant un antagoniste de la GnRH
carré noir : jument non traitée
day of cycle : jour du cyle
estradiol : cestradiol

Le pic d'eestrogénes semble beaucoup moins intense lors de la phase folliculaire chez les
juments ayant recu 100 ug/kg d'antarelix par voie sous-cutanée le huitiéme jour du dicestrus,
laissant présager un comportement sexuel peut-étre moins marqué durant cette période.

Cependant, aucune étude ne s'est penchée sur la manifestation du comportement sexuel lors de
'administration de ces molécules.

En outre, aucune étude ne mentionne un effet répresseur de l'activité ovarienne a long terme
suite a I'utilisation des antagonistes de la GnRH, les doses employées n'étant peut-Etre pas assez
importantes ou la durée du traitement pas assez longue.

De tels protocoles représenteraient aussi un investissement financier inabordable pour les
propriétaires.

Enfin, la fiabilité¢ des antagonistes de la GnRH a reporter I'ovulation a aussi été remise en cause

par Denniston et al. (183), la moiti¢ des juments traitées ayant ovulé de la méme maniére que
les juments du groupe témoin.
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Par conséquent, le manque d'études sur le comportement sexuel des juments lors de
I'administration de ces molécules, I'efficacité contestée du traitement ainsi que son coiit
ne met pas les antagonistes de la GnRH en position de choix parmi les traitements visant
a inhiber 1'eestrus et ses manifestations.

Les protéines analogues de la GnRH présentent un intérét supérieur dans le cadre de notre
étude.

2) Via un agoniste de la GnrH

Plusieurs protéines analogues de la GnRH existent actuellement : elles différent de la protéine
naturelle par quelques acides aminés qui les rendent plus résistantes a la dégradation et
augmentent donc leur demi-vie (184).

L'administration d'agonistes de la GnRH longue action entraine d'abord une premicre période
d'hypersécrétion de LH et FSH (effet « flare up ») rapidement suivie d'une désensibilisation
de I'hypophyse au signal (177). C'est alors la dépression de 1'axe hypothalamo-hypophysaire.

Chez le cheval, c'est la desloréline qui est utilisée. Une administration répétée quotidiennement
de cette molécule pendant 30 jours a la dose de 25 mg entraine une dépression hypophysaire
et par conséquent un état d'ancestrus (110).

Cependant, l'injection quotidienne est compliquée. Un implant libérant 2,1 mg de desloréline
posséde une AMM chez le cheval, I'Ovuplant™”. Initialement congu pour l'induction de
'ovulation comme vu précédemment, il a été rapporté par les propriétaires et vétérinaires sur le
terrain que chez certaines juments n'étant pas tombées gestantes aprés son utilisation, la période
interovulatoire se retrouvait allongée. Dans certains cas, la jument ne revenait plus en cestrus
de la saison, ce qui, pour notre objectif, est prometteur.

Ainsi, Johnson et al. (2000) ont étudi¢ les cycles de 13 juments ayant re¢u un implant
Ovuplant™® et de 12 juments non implantées constituant le groupe témoin (185).

Elles recevaient toutes une injection de prostaglandines sept jours aprés I'ovulation entrainant

un raccourcissement du cycle, méthode couramment utilisée chez les juments utilisées pour le
transfert d'embryon.
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Les juments traitées avaient une période interovulatoire allongée de six jours comparée a
celle du groupe témoin, durée limitée n'expliquant pas les retours de terrain. Cependant, deux
juments ayant regu un implant ont présenté¢ un état d'inactivité ovarienne pendant plusieurs
mois.

Ainsi l'induction d'un ancestrus par I'administration d'un implant Ovuplant™" ne semble pas
fiable, la réponse a I'implant dépendant fortement de l'individu.

Les autres différences significatives entre les groupes de juments étaient une réduction de
I'activité folliculaire avec des follicules de plus petits diamétres et une diminution de la
sécrétion de la FSH et LH, dont les variations sont représentées sur la Figure 35.
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Figure 35 : Effet de I'Ovuplant"” sur les concentrations en FSH et LH
Source : Johnson et al., 2000 (Autorisation accordée par l'éditeur) (185)
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étoile : différence significative entre les deux groupes

jour 0 : ovulation
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rond noir : traitement

control : controle

days : jours

treated : traitées

Ainsi, la concentration en LH chez les juments témoins a été supérieure a celle des juments
traitées durant les quatre premiers jours du cycle, puis au jour 9, 11, 19 et 20.
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Quant a la concentration en FSH, celle-ci a significativement diminué chez les juments traitées
du jour 4 au jour 12 du cycle. Sa valeur est restée relativement stable autour de 8 a 10 ng/mL
durant les 20 premiers jours du cycle, pouvant expliquer la réduction de la croissance
folliculaire.

L'efficacité de I'implant sur I'allongement de la période inter-ovulatoire semble corréléee a la
dose de desloréline implantée chez la jument.

Ainsi, Johnson et al. (185) ont observé que, chez des juments ayant regu un implant par jour
pendant trois jours consécutifs (soit 6,6 mg de desloréline), a partir du moment ou un follicule
de taille égale a 30 mm ainsi qu'un comportement d'cestrus avaient été détectés, la période inter-
ovulatoire était augmentée de 15 jours.

De plus, les sécrétions de LH et FSH ont été inhibées pendant 25 jours.

Cependant, parmi les 14 juments ayant regu des implants, aucune n'a présenté d'état d'inactivité
ovarienne, démontrant 1'imprévisibilité de la survenue de cette condition.

Mumford et al. (186) ont augmenté les doses de desloréline jusqu'a atteindre 6,6 et 11 mg,
représentant trois et cinq implants. A chaque occurrence d'un nouveau follicule d'une taille
supérieure a 30 mm, ainsi que lors de l'apparition de comportement d'cestrus ou d'cedéme utérin,
une nouvelle dose de desloréline était implantée. L'expérience s'est prolongée sur trois cycles,
avec 10 juments par groupe : un implant a chaque fois, trois implants, cinq implants et un groupe
témoin non implanté.

La période inter-ovulatoire était rallongée de 11 jours dans le groupe recevant a chaque fois
cinq implants, avec une grande variabilité entre les juments du groupe. Les groupes recevant
un ou trois implants ne présentaient pas de différence significative entre eux.

L'activité folliculaire était aussi significativement réduite dans le groupe recevant 11 mg de
desloréline avec un allongement de la période nécessaire pour voir l'apparition d'un follicule de
taille égale a 30 mm. Enfin, deux juments de ce groupe n'ont jamais recu la troisiéme dose
d'implant, n'ayant pas rempli les critéres précédemment énoncés.

L'incidence d'inactivité ovarienne peut donc étre calculée a 20 % pour un traitement avec
cinq implants pendant deux cycles, valeur comparable a celle observée par Johnson et al. (185).

Un autre implant contenant de la desloréline a un dosage plus important, 4,7 mg, a une AMM
pour les chiens et furets. Mais étant donné la réponse plus satisfaisante des juments pour retarder
l'appartition de I'cestrus avec des doses plus importantes de desloréline, cet implant, le
Suprerolin™®, a aussi été étudié chez la jument. Cet implant existe aussi avec un dosage double,
29,4 mg.
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Pour ces études, les groupes témoins étaient constitués de juments ayant recu une injection de
1,25 mg de desloréline au début de 1'étude, pour mimer 1'effet « flare up » transitoire suite a
l'injection d'analogue de la GnRH.

Le moment d'implantation était aussi similaire, un jour aprés la seconde injection de
prostaglandines utilisées pour synchroniser les cycles des juments.

Les études ont été menées chez des juments Haflingers (187) et des ponettes Shetlands (188).

Les résultats pour les six juments Haflingers ayant recu un implant Suprerolin™" 9,4 mg, ont
mis en évidence un report d'ovulation de sept jours par rappport au groupe témoin tandis que
pour les six ponettes Shetlands ayant recu le méme protocole, 1'ovulation était retardée de 40
jours, soit 60 jours apres la pose de I'implant.

Dans le groupe ayant recu un Suprerolin™" 4,7 mg, I'ovulation était retardée de 20 jours,
soit 40 jours apres la pose de I'implant.

Ces données démontrent une efficacité bien meilleure chez les Shetlands, certainement du fait
de leur petite taille et par conséquent d’un dosage de desloréline plus important par kilogramme.
Pour un Shetland pesant environ 200 kilogrammes et une jument de selle 500 kilogrammes, en
considérant que l'effet de la desloréline est proportionnel au poids, cinq implants de
Suprerolin™® 4,7 mg ou trois de 9,4 mg seraient nécessaires, ce qui entrainerait un coit
important.

Dans 1'é¢tude sur les ponettes Shetlands, 1'évolution du comportement sexuel a aussi été
observée. Ainsi, moins de jours d'cestrus comportementaux par cycle ont été observés chez
les groupes implantés, en moyenne deux pour les deux groupes traités contre 6 pour le groupe
témoin.

Ces résultats suggerent que 4,7 mg de desloréline suffisent a inhiber le comportement sexuel.
Cependant, 9,4 mg offre une durée deux fois plus longue avant la prochaine ovulation.

Enfin, dans la méme étude, la réponse hormonale a I'administration d'un analogue de la GnRH,
la buséréline, a été testée. Les résultats sont présentés en Figure 36.
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Figure 36 : Effet des implants Suprerolin™® sur le taux de LH suite d la stimulation par la buséréline,
Source : Kaps et al., 2021 (Autorisation accordée par l'éditeur) (188)
Légende
A : 10 jours apres l'implantation
B : 45 jours apres l'implantation
carré blanc : groupe C, témoin
group : groupe
n.s. : non significatif
plasma LH : LH plasmatique
rond gris : groupe D2, un implant
rond noir : groupe DI, deux implants
time : temps
time after buserelin injection (min) : temps apreés l'injection de buséréline (minutes)
treatment : traitement

Lors de la premiére injection de buséréline (4 pg) au dixiéme jour apres l'ovulation, dix
juments sur les onze implantées n'ont pas réagi en produisant un pic de LH, au contraire des
juments du groupe témoin.

Cependant, 45 jours apres l'implantation, toutes les juments ont répondu a 1'administration de
buséréline par une hausse des sécrétions de LH dans les 30 minutes suivant I'injection.
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Pour résumer, les implants de desloréline pour inhiber I'cestrus et ses manifestations
présentent plusieurs avantages : ils possédent une AMM pour les équidés (Ovuplant™),

ont une bonne biodisponibilité et n'entrainent aucun effet secondaire.

Chez quelques juments, ils peuvent se révéler vraiment efficaces pour induire un état
d'ancestrus ou du moins, un allongement intéressant de la période interovulatoire, ainsi
que pour inhiber au moins partiellement le comportement sexuel.

Cependant, de par la résistance variable de la jument a la désensibilisation hypophysaire,
leurs résultats sont trop peu prévisibles pour étre conseillés au plus grand nombre.

De plus, pour avoir I'efficacité maximale et respecter la cascade de prescription, il serait
nécessaire d'utiliser une dizaine d'Ovuplant™”, représentant un codt dissuasif.
L'utilisation du Suprerolin™” enfreindrait le principe de la cascade mais il permettrait de
réduire le nombre d'implants administrés.

Enfin, comme abordé précédemment, I'administration d'un seul implant nécessite une
période de retrait de 10 jours pour pouvoir étre utilisé en compétition nationale ou en
courses mais il n'existe aucune donnée sur I'utilisation simultanée de plusieurs implants,
rendant cet usage particuliérement risqué. En compétition FEI, I'utilisation d'agoniste de
la GnRH est autorisée.

3) Tentatives de détournement des stimulis nécessaires a la sortie de I'ancestrus

Dans la partie précédente, lors de 1'étude de l'ancestrus, nous avons déterminé que 1'inhibition
de l'axe hypothalamo-hypophysaire était contrdlée par deux facteurs : I'effet de la
photopériode via la mélatonine et la leptine.

Il serait ainsi possible de se demander si ces signaux pourraient étre manipulés pour induire
une période d'ancestrus prolongé.

a) La mélatonine et la photopériode

L'essentiel de la recherche concernant la manipulation de la photopériode s'est concentrée sur
le raccourcissement de la durée de I'ancestrus et non son allongement.

En effet, il a ét¢ montré que la date de la premicre ovulation pouvait étre avancée grace a une
exposition simulant des jours longs (14h30 de lumiére et 9h30 d'obscurité) durant I'hiver (189).
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Cependant, il a aussi été testé plusieurs protocoles visant a réduire la durée du jour durant la
saison de reproduction pour induire une arrivée précoce de l'ancestrus. Néanmoins, les
résultats n'ont pas été concluants (190).

De plus, la mise en application de tels protocoles semble trés difficile a réaliser pour des
propriétaires dont les juments ne sont pas les seuls animaux dans les écuries ou elles sont
hébergées.

Manipuler la photopériode pour induire un état d'ancestrus n'est donc ni vraiment efficace,
ni réalisable sur le terrain.

Cependant, en réfléchissant aux molécules impliquées dans la réaction suite a la perception de
la photopériode, la mélatonine apparait comme une piste intéressante pour moduler le
comportement sexuel.

Ainsi Guillaume et Palmer (1992) ont montré que l'administration quotidienne par voie orale
de 12 mg de mélatonine quatre heures avant une nuit de 9h30, durée correspondant a un jour
long, retardait la premiére ovulation de 50 jours chez les ponettes Welsh (191).

La mélatonine crée une « nuit pharmacologique » et inhibe donc 1'effet photostimulant du jour
long.

L'administration chez la jument de doses plus faibles de mélatonine, 1,7 mg pour 250 kg,
répétée sept fois toutes les deux heures, sans se soucier de la durée de la nuit, entrainait le méme
manque de réponse a I'augmentation de la durée des jours (189).

Ces protocoles sont donc efficaces pour retarder 1'arrivée de la premiére ovulation mais
nécessite un protocole fastidieux d’administrations répétées.

Néanmoins, il existe des implants de mélatonine assurant un relargage constant durant trois
mois, ce qui rend l'utilisation beaucoup plus aisée.

En 1998, Fitzegarld et McMannus (34) ont administré trois implants contenant 18 mg de
mélatonine chacun a six jeunes juments (2 a 4 ans) et six juments plus agées (au-dessus de 10
ans).

Pour étudier l'effet de la mélatonine sur une année, les juments ont recu de nouveaux implants
en septembre, décembre et mars. Deux groupes témoins de juments ne recevant pas d'implant,
mais séparées par classe d'age, étaient aussi observés durant I'année.

L'entrée en ancestrus n'a pas été retardée par les implants, ni chez les jeunes juments, ni chez
les juments plus agées. Il a été aussi remarqué que l'ancestrus des jeunes juments durait plus
longtemps que celui des juments plus agées : 170 jours pour les premicres et 70 pour les
secondes.
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Ainsi, méme une administration prolongée de mélatonine n'est pas capable d'induire un
ancestrus avance.

Ni l'administration de mélatonine, ni la manipulation de la photopériode ne sont donc
efficaces pour inhiber des comportements d'cestrus.

Leur intérét réside plutét dans le retard de la premiére ovulation.

b) La leptine

Comme étudi¢ dans la premicre partie, la leptine a une capacité a agir sur la relache de GnRH
et donc sur le démarrage de l'activité ovarienne.

En 2005, Ferreira-Dias et al. (192) ont suggéré que l'augmentation de la concentration
plasmatique de la leptine est en lien avec le maintien de l'activité ovarienne. En effet, les
juments lusitaniennes de cette étude qui ont continué a cycler tout I'hiver présentaient des taux
de leptine supérieurs a ceux des juments en ancestrus.

De plus, lors de leur étude en 1998, Fitzgerald et McMannus (34) ont aussi mesuré les taux de
leptine au cours de l'année ainsi que le poids et le pourcentage de masse graisseuse. Les
variations de poids et de masse graisseuse étaient positivement corrélées au taux de leptine.

Ainsi, une hypothése est que, si la jument perd en masse graisseuse, elle produira moins de
leptine et donc l'arrivée de I'ancestrus sera accélérée.

Or le clenbutérol, 32 agoniste majoritairement utilisé pour ses effets bronchodilatateurs, a aussi
un effet anabolisant et occasionne une perte de graisse a haute dose.

Ainsi, 2,4 ng/kg de clenbutérol administrés deux fois par jour pendant deux semaines entraine
une perte de masse grasse de 15 a 20 kg chez la jument (193).

Toujours dans la méme étude, Fitzgerald et McMannus (1998 (34)) ont administré 3,2 pg/kg
de clenbutérol tous les jours par voie intraveineuse a huit juments d'age supérieur a 10 ans
pendant 184 jours, de juin a décembre.

Bien qu'une réduction de la masse graisseuse et du taux de leptine aient ét¢ observées, le nombre

de juments présentant une phase d'ancestrus est resté identique au groupe témoin, tout comme
la date de début d'ancestrus.
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Ainsi, la manipulation du taux de leptine ne présente pas d'intérét dans l'inhibition de
I'cestrus et de ses manifestations.

Inhiber 1'axe hypothalamo-hypophysaire par un rétrocontréle négatif ne semble donc pas
la méthode de choix, par manque d'efficacité, de prévisibilité et par un prix excessif.

Néanmoins, des chercheurs ont eu 1'idée d'utiliser le systtme immunitaire pour induire une
réponse auto-immune contre des protéines clés en matiere d'cestrus et de reproduction.

B) Immunisation contre des protéines clés

Dans le cadre d'une recherche de 1'induction d'un état d'ancestrus, le but est d’inhiber 1'axe
hypothalamo-hypophysaire, d’ou le développement de vaccins anti-GnRH.

1) Immunisation contre la GnRH

a) Principe d'action

S'il est compliqué d'empécher l'action de la GnRH endogeéne par le biais d'agonistes ou
d'antagonistes, une possibilité serait d'empécher la fixation a ses récepteurs au niveau de
'adénohypophyse grace a la formation d'anticorps anti-GnRH.

Ceux-ci capteraient la GnRH dans le systéme sanguin se dirigeant vers I'hypophyse et
induiraient la formation de complexes immuns. Ainsi, aucune protéine GnRH n'aurait
'occasion de se fixer sur son récepteur, conduisant a une diminution des sécrétions de FSH
et LH et inhibant I'activité ovarienne.

Ce mode de fonctionnement s'apparente a une « stérilisation immunologique » ou
immunostérilisation.

137




Des expériences menées en 1986 par Garza et al. (194) ont confirmé Il'action d'une
immunisation active contre la GnRH sur la sécrétion de gonadotropines.

Cinq juments ont recu deux doses de vaccin a quatre semaines d'intervalle en novembre puis
une dose de rappel toutes les six semaines jusqu'a fin juin. En comparaison des cinq juments
témoins n'ayant recu qu'un adjuvant, les concentrations sériques de LH et FSH étaient nettement
diminuées. Cependant, la LH a connu une baisse plus importante que la FSH et celle-ci a
persisté plus longtemps.

La conception d'un tel vaccin se heurte a un probléme de poids. En effet, la GnRH est un petit
décapeptide, de 1183 Daltons, et posséde donc un faible pouvoir immunogéne (195). Il est
nécessaire de la conjuger a une plus grosse protéine, I'albumine s'étant démontrée la plus
efficace (195). Enfin, un adjuvant pour augmenter I'immunogénicité de la solution est aussi
rajoute.

Ainsi, de nombreuses formulations ont été développées et testées chez la jument :

- GnRH conjuguée a de I'albumine bovine et combinée a de 1'hydroxyde d'aluminium et de
I'Equimune™" comme adjuvants (196).

- GnRH a la dose de 200 pg/mL conjuguée a une protéine et combinée a 300 ug/mL d'adjuvant
composé de cholestérol, de saponine quill A et de dipalmitoylphosphatidylcholine (197). Cette
formulation correspond au vaccin Equity’", approuvé en Australie et Nouvelle-Zélande pour
l'inhibition de l'cestrus et des comportements qui y sont liés chez la jument. Il n'est pas
disponible en France.

- GnRH a la dose de 200 ug/mL conjuguée a une toxine diphtérique et combinée a 150 pg/mL
d'adjuvant aqueux composé de diéthylaminoéthyl-dextran (198). Cette formulation correspond
au vaccin Improvac’°, approuvé en Europe pour castrer immunologiquement les pores. De
par sa disponibilité, plusieurs études chez la jument ont utilisé ce vaccin.

- GnRH a la dose de 200 pug/mL conjuguée a une toxine diphtérique et combinée a un adjuvant
d'origine végétale. Il s'agit d'un vaccin anti-GnRH congu pour I'espéce canine aux Etats-Unis.

- GnRH conjuguée a I'hémocyanine et combinée a un adjuvant huileux contenant une fraction

purifiée de Mycobacterium avium (199). C'est le GonaCon Equine™", un vaccin anti-GnRH
approuvé aux Etats-Unis comme contraceptif chez la jument sauvage.
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b) Une efficacité individu-dépendant

L'efficacité de ces différentes formulations a été testée au cours de nombreuses études.

Le protocole d'administration classique, celui du vaccin Equity™°, consiste en deux injections
de 1 mL par voie intra-musculaire & quatre semaines d'intervalle. C'est ce protocole qu'ont
suivi Tshewang et al. (195) sur quatre jeunes juments de deux ans.

Leur activité ovarienne et comportement sexuel ont ensuite été suivis durant la saison de
reproduction et comparés avec les données de deux juments témoins.

Tandis que les juments du groupe témoin ont eu des comportements d'cestrus normaux, les
juments traitées ont toutes arrété de manifester des comportements sexuels associé a un
arrét de l'activité ovarienne. Celle-ci s'est stoppé deux a trois semaines aprés la premicre
injection et a été caractérisée par une diminution de la taille des ovaires ainsi que par I'absence
de follicules de taille supérieure a 10 mm. Il a fallu attendre 30 semaines pour que les juments
traitées présentent de nouveau une activité ovarienne.

L'induction d'un ancestrus dans les quatre semaines suivant le protocole vaccinal a été confirmée
par plusieurs études par la suite (197)(200-202). Une étude a grande échelle sur 55 juments
ayant recu deux doses d'Tmprovac™" a déterminé que, 10 semaines aprés la premiére injection,
toutes les juments présentaient une inactivité ovarienne.

L'absence de croissance folliculaire serait bénéfique pour une jument souffrant de douleurs
liées a I'ovulation et I'immunisation contre la GnRH semble une méthode prometteuse pour
limiter cette souffrance.

Cependant, la variabilité individuelle semble avoir une grande importance dans la durée de
l'efficacité de la réponse au vaccin anti-GnRH.

Ainsi, parmi les neuf juments traitées & I'Tmprovac™" par Imboden et al. (200) en avril puis
suivies pendant 100 semaines, I'activité ovarienne a été retrouvée 28, 51, 54, 84 et 100 semaines
aprées le traitement chez cing juments. Les autres ont soit retrouvé une activité folliculaire mais
sans ovuler, soit n'ont jamais retrouvé de croissance folliculaire.

Parmi les 24 juments traitées a 'Equity’> par Elhay et al. (197), 16 ont été observées plus
longtemps pour constater le moment de la reprise d'activité ovarienne avant l'arrivée de la
période d'ancestrus naturelle.

Pour dix d'entre elles, I'activité ovarienne a été inhibée pendant une durée comprise entre 4

et 23 semaines. Les six autres juments n'ont pas retrouvé une cyclicité avant I'arrivée de la
saison de 'ancestrus.
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De plus, leur comportement sexuel était aussi observé en présence d'un étalon et il était
assimilé a celui d'une jument en période d'ancestrus saisonnier. Cette inhibition a duré¢ de 12
a 29 semaines, avec la majorité des juments regroupée entre 22 et 29 semaines.

Pour les neuf juments ayant été vaccinées avec le vaccin canin par Donovan et al. (203), les
propriétaires ont rapporté, via un questionnaire pré- et post-vaccination, une diminution des
comportements indésirables liés a I'cestrus tels que l'agressivité, une réticence a se mettre au
travail et une perte de performance.

Ces résultats ayant été fournis par les propriétaires, une interprétation mesurée est nécessaire
avec la prise en compte de I'effet placebo pour 'observateur.

Chez les trois juments ayant recu de la GnRH couplée a I'abumine bovine utilisée par Dalin
et al. (196), toutes ont ovulé entre les deux premiéres injections puis deux d'entre elles ont
présenté une inactivité ovarienne pendant 13,5 mois et 15 mois. Cependant, la derniére a ovulé
une nouvelle fois dés 75 jours apres la premicre injection.

La durée de l'ancestrus suite a la réalisation du protocole vaccinal complet est donc trés
dépendante des individus.

Il est possible d'imaginer que l'intensité¢ de la réponse suite a la vaccination dépende de la
concentration en anticorps anti-GnRH. Dans toutes les études citées ci-dessus, (195-197, 200,
201), les anticorps ont été dosés au cours de I'expérience.

La vaccination a été¢ a chaque fois un succés immunologique, toutes les juments produisant
des anticorps a la suite du protocole d'injection. Le pic d'anticorps était constaté environ deux
semaines apres la deuxiéme dose.

Cependant, il était extrémement hétérogéne selon les juments, avec des titres d'anticorps
variant de 1064 a 1,8.10° (200).

De plus, l'intensité de la suppression de l'activité ovarienne, ainsi que sa durée, n'étaient pas
clairement reliées a la concentration en anticorps.

Le titre d'anticorps a la reprise de la cyclicité présentait aussi de grandes variations. Ainsi, la
concentration minimun nécessaire a inhiber 1'activité ovarienne est variable selon les indivius,
peut-étre suite aux différences génétiques et a la variation individuelle de lI'immunité
spécifique (200).

Il n'est donc pas possible de se fier au titre d'anticorps pour prédire la durée de 1'ancestrus induit
par la vaccination.
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Les seuls ¢léments permettant de se prononcer sur une durée plus ou moins longue de la phase
de suppression de l'activité ovarienne, ainsi que la rapidité de sa réponse, sont l'dge de la
jument et la phase du cycle cestral ou est initié le protocole de vaccination.

Schulman et al. (201) ont vacciné 51 juments & l'aide de 'Improvac™® et ont effectué un suivi
pendant deux ans.

Les animaux étaient séparés en trois classes d'ages : inférieur ou égal a quatre ans, entre cing et
10 ans, égal ou supérieur a 11 ans.

Les juments du premier groupe, les plus jeunes, mettaient signicativement plus de temps a
retrouver une activité ovarienne cyclique que les juments les plus agées.

Une explication proposée était que, bien que ne présentant pas de différence significative entre
les deux groupes, le titre moyen d'anticorps chez les jeunes juments était plus haut que celui
des juments les plus dgées. Les jeunes juments auraient donc une réponse accrue a la
vaccination.

Chez les neuf juments traitées par Imboden et al. (200), une différence dans la rapidité de
suppression d'activité ovarienne suite a la vaccination a été observée selon le stade ou lequel
la jument se trouvait lors de la premiére injection. Cette durée, variant de 2 a 7 semaines, était
plus courte chez les juments vaccinées en dicestrus en comparaison de celles vaccinées en
cestrus.

Ainsi, le vaccin anti-GnRH pourrait étre proposé en priorité aux jeunes juments et en ciblant
le moment de la premiére injection a une période de dicestrus pour optimiser son efficacité.

¢) Limites d'utilisation

Le vaccin anti-GnRH peut ainsi avoir la capacité d'induire une absence de cyclicité pendant
des durées trés longues, allant jusqu'a 100 semaines. Cependant, son utilisation présente
plusieurs limites.

Une des plus importantes, dans le cadre de I'inhibition de 1'cestrus comportemental, est que les
juments peuvent continuer a présenter des signes d'cestrus.

Bien que plusieurs études (195)(197) ont conclu a I'inhibition du comportement d'cestrus suite
a la vaccination, de multiples cas de juments continuant & manifester des signes d'cestrus lors
du traitement ont été rapportés.

Ainsi, les deux juments étudiées par Dalin et al. (196) ayant répondu a la vaccination ont

continué a montrer des signes d'cestrus a intervalles et durées irréguliers alors que leurs ovaires
¢taient atrophiés.
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La moitié des juments vaccinées par Imboden et al. (200) ont manifesté des signes d'cestrus
sporadiques ct des périodes d'cestrus prolongées allant de quelques semaines a plusieurs
mois.

En effet, I'cestrus comportemental peut se manifester seulement dans un contexte de présence
d'cestrogénes et d'absence de progestérone. Les juments traitées, n'étant pas cyclées, ne
présentent pas de production de progestérone.

Or, lors du suivi hormonal des juments vaccinées a 1'Equity™" (197), la baisse du taux
d'cestradiol n'était pas aussi importante que celle du taux de progestérone, créant ainsi un
contexte favorable a la manifestation de comportements d'cestrus.

Cet cestradiol peut avoir deux origines.
La premiére est une production par les glandes surrénales, comme étudi¢ en premicre partie.

La deuxiéme peut étre reliée a l'impact moindre de la suppression de I'activité de la GnRH sur
le taux de FSH. En effet, la FSH présente peut suffire a provoquer le déclenchement de vagues
folliculaires et ainsi stimuler la production d'eestrogénes par les follicules pré-antraux.
Cependant, la LH étant fortement inhibée, I'ovulation n'aura pas lieu.

De plus, l'effet a long terme quand le protocole est renouvelé saison aprés saison sur le potentiel
reproducteur de la jument est inconnu.

. .. . .. ND . .
La marque Pfizer, qui commercialise le vaccin Equity ", stipule que leur produit n'est pas
destiné aux juments pouvant étre mises a la reproduction.

Schulman et al. (201) ont suivi les 51 juments vaccinées avec deux doses d'Improvac™® pendant
deux ans et 92,2 % d'entres elles avaient retrouvé une activité ovarienne normale a la fin de
I'étude. Les quatres juments toujours en ancestrus €taient parmi les plus jeunes.

Parmi les quatres juments vaccinées par Tshewang et al. (195), trois ont été gestantes durant la
saison suivante et ont pouliné normalement. Deux saisons apres la vaccination, toutes les

juments étaient gestantes.

Une seule administration de GonaCon"" par Kilian et al. (204) a entrainé l'absence de
conception chez des juments sauvages jusqu'a quatres années apres l'injection.

Les conséquences sur la fertilité semblent donc étre aussi individu-dépendant.
Ainsi, il est recommandé lors de 'administration du vaccin de faire signer au propriétaire un

formulaire spécifiant qu'il est au courant des risques pour la reproduction et que sa jument
n'est pas destinée a cet usage.
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Il serait aussi possible de proposer lors de I'achat de juments destinées a la reproduction un test
ELISA (Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay) pour vérifier la présence d'anticorps anti-
GnRH. Cette technique a été développée dans le cadre de la lutte contre le dopage par le
laboratoire des courses hippiques francaises (205) mais n'est pas proposée par les laboratoires
commerciaux.

De plus, des effets secondaires existent suite a 1'injection des doses.

En effet, 37 % des juments vaccinées par Elhay et al. (197) avec 'Equity”" ont présenté des
réactions au site d'injection allant de réaction a la palpation a un gonflement visible. Aucune
réaction n'a été observée apres la deuxiéme injection. Cependant, ce vaccin n'est pas disponible
en Europe.

Seul I'Tmprovac"" est utilisable en France et celui-ci a été associé a des effets secondaires plus
importants et systématiques, touchant prés de 90 % des juments, lors de 1'administration dans
les muscles de I'encolure par Imboden et al. (200).

Un gonflement et une douleur au site d'injection ainsi qu'une pyrexie ont été observés lors des
deux injections.

De l'abattement et une raideur de l'encolure pouvant engendrer une boiterie antérieure
ipsilatérale ont également été rapportés lors de I'administration de la deuxiéme dose.

Ces effets peuvent s'avérer génants chez une jument de compétition ayant besoin d'un
entrainement régulier. Néanmoins, 1'administration concomitante d'anti-inflammatoires non
stéroidiens semble réguler ces désagréments.

De plus, Botha et al. (202) ont administré le vaccin dans les muscles glutéaux et la fréquence
d'apparition des effets secondaires a ainsi diminué.

D’un point de vue réglementaire, les vaccins autres que ceux contre des agents infectieux font
partie de la catégorie 1 pour les courses et sont interdits dans les concours de niveau national.
Le délai de détection des anticorps anti-GnRH étant extrémement variable et individu-
dépendant, il n'est pas possible d'administer un vaccin anti-GnRH a des juments ayant vocation
a courir ou a participer a des épreuves de niveau national prochainement.

Pour les compétitions FEI, l'utilisation de vaccins anti-GnRH est autorisée.
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Pour conclure, I'immunisation contre la GnRH est une méthode prometteuse dans la
gestion des comportements liés a 1'cestrus chez les juments, particuliérement chez celles
souffrant au moment de l'ovulation, de par sa facilité d'utilisation et son efficacité
prolongée dans le temps.

Les juments jeunes, vaccinées en phase dicestrale, seraient les plus réceptives a ces
injections.

Son efficacité fortement individu-dépendante, I'incertitude au niveau de ses conséquences
sur la reproduction, ainsi que la possibilité de voir persister des comportements d'cestrus
sont cependant des freins a sa présentation comme méthode de choix pour inhiber
1'cestrus.

De plus, le manque de disponibilité du vaccin Equity™" oblige les praticiens a utiliser des
produits hors AMM.

La stérilisation immunologique présente de nombreux atouts. Des études sont en cours pour
développer de nouveaux produits plus efficaces.

Ainsi, une équipe a récemment publié les résultats d'un test de vaccin immunisant a la fois
contre la GnRH et contre la protéine kisspeptine pour agir encore plus en amont de l'axe

hypothalamo-hypophysaire.

Des résultats prometteurs ont ét¢ établis chez des animaux de laboratoire (206), ou 100 % des
rates immunisées avant leur puberté demeuraient infertiles une fois en age de se reproduire.

D'autres vaccins ont aussi ét¢ développé par le passé, le plus étudié étant celui contre les
protéines de la zone pellucide.

2) Immunisation contre les protéines de la zone pellucide

Initialement utilisé dans la gestion des populations de chevaux sauvages pour sa capacité a
rendre infertile, le vaccin anti-ZP (Zone Pellucide) a plus récemment été étudié pour son effet
sur l'activité ovarienne.
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a) Un mode d'action non-enti€rement compris

Pour comprendre le mode d'action de ce vaccin, il faut se rappeler du mécanisme de la premiére
interaction entre le spermatozoide et I'oocyte lors de la fécondation : la fixation sur la zone
pellucide. Le déroulement est présenté sur la Figure 37.
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Figure 37 : Fixation primaire du spermatozoide sur la zone pellucide,
Source : Vetopsy (Autorisation accordée par l'éditeur) (207)

La zone pellucide est composée de plusieurs glycoprotéines ZP dont il existe quatre sortes.

Ces protéines, particuliérement la ZP3, sont les récepteurs de la téte du spermatozoide lors
de sa fixation primaire a 'ovocyte, déclenchant ainsi la réaction acrosomique qui permet ensuite
la suite du processus de fécondation.

Ainsi, en immunisant au préalable les juments contre les protéines de la zone pellucide, les
anticorps circulants se fixent aux récepteurs de la zone pellucide.

Quand le spermatozoide arrive au contact de 1'ovocyte, il n'y a plus de récepteur libre pour se
fixer et la fécondation échoue. Ceci explique l'infertilité provoquée par le vaccin.

Cependant, cela n'explique pas l'inhibition de I'activité ovarienne rapportée dans certaines
¢tudes. Le mécanisme précis est encore ignoré.

Une hypothése proposée par Joone et al. (208) est l'altération des communications

intercellulaires entre les cellules de la granulosa et I'ovocyte, a cause de modifications a
médiation immunitaire de la zone pellucide.
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Les protéines de la famille des connexines, localisées dans la zone pellucide chez les souris,
sont impliquées dans les communications entre les cellules de la granulosa et 1'ovocyte. Leur
fonctionnement pourrait étre pertubé par les anticorps anti-ZP.

Un lien a aussi été établi en 2019 (209) entre la vaccination anti-ZP et la présence d'une
oophorite intersitielle, médiée par des lymphocytes cytotoxiques CD8". L'inflammation peut
aussi étre une cause d'inhibition de la croissance folliculaire.

De plus, tout comme la GnRH, les protéines ZP sont faiblement immunogénes. Pour obtenir
la production d'anticorps, il est nécessaire d'utiliser de puissants adjuvants.

Le plus couramment utilis¢, pour son fort pouvoir immunogene, est I'adjuvant complet de
Freund. C'est une émulsion a base d'huile minérale et d'eau, additionnée d'un agent infectieux,
Mycobacterium tuberculosis, inactivé par la chaleur.

Cependant, il suscite de fortes réactions au point d'injection, c'est pourquoi il est
généralement utilisé seulement lors de la premicre injection.

La seconde injection se fait généralement avec un adjuvant de Freund incomplet, c'est-a-dire le
méme produit mais sans la bactérie pathogéne. Son immunogénicité est moindre mais il est
mieux toléré.

11 existe aussi l'adjuvant de Freund modifi¢, qui différe de 1'adjuvant complet de Freund par le
fait que le pathogene est représenté par des fragments de paroi de Mycobacterium butyricum,
plus immunogeéne que 'adjuvant incomplet.

Un autre type d'adjuvant récemment mis en avant (209) est un mélange aqueux de polymeére
synthétique composé de Pet Gel A, un polymeére acrylique a haut poids moléculaire et de
Poly (I:C), de l'acide polyinosine-polycytidylique agissant comme un agoniste de la protéine
TLR-3, activant 'immunité innée.

Il existe aussi plusieurs types d'antigénes dans les vaccins contre les protéines ZP.

Les premiers, les plus anciens, sont composés de protéines ZP d'origine porcine (pZP).

Il existe aux Etats-Unis et Canada une formulation approuvée, le Spayvac™>, composée de
pZP ou l'antigéne est retrouvé sous forme de liposome, permettant une bonne biodisponibilité
et une longue action en une seule injection (210). Ce vaccin existe sous forme de poudre a

reconstituer ou directement sous forme d'émulsion. Son adjuvant est celui de Freund modifié.

Cependant, la composition incertaine de ces protéines dues a leur origine animale naturelle a
entrainé le développement de la production de protéines spécifiques a I'aide de biotechnologies.
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De plus, il est compliqué de fabriquer a grande échelle des vaccins a partir de protéines ZP
naturelles, ceci nécessitant beaucoup d'ovaires de truies.

Ainsi, des vaccins recombinants ont été développés grace a la production de protéines ZP3 et
ZP4 par des Escherichia coli, couramment appelées protéines reZP (recombinant Zone
Pellucide).

Pour augmenter leur immunogénicité, elles ont été couplées a des épitopes T tres

immunogenes : celui de la toxine tétanique pour la protéine ZP3 et celui de 1'enzyme RNase
bovine pour la protéine ZP4.

b) Une inhibition de l'activité ovarienne observée

Plusieurs études se sont attachées a documenter la suppression d'activité ovarienne engendrée
par une vaccination contre les protéines de la zone pellucide.

En 2013, Bechert et al. (210) ont immunisé deux groupes de sept juments avec les deux formes
du vaccin Spayvac™". Un dernier groupe de sept juments servait de groupe témoin et recevait
de la solution saline ou de I'adjuvant de Freund modifié.

Les injections en intra-musculaire dans 1'encolure ont été réalisées au début de la saison de
reproduction en mars et les juments ont été suivies pendant les sept mois suivants.

Six semaines apres l'injection, la concentration en anticorps anti-ZP avait augmenté.

Trois mois apres la vaccination, 93 % des juments immunisées avaient cessé de cycler.

De plus, a la fin de I'expérience, les ovaires des juments ont été observées histologiquement soit
par ovariectomie, soit lors d'autopsie.

Les différences de poids entre les ovaires des juments traitées et celles du groupe témoin

attestent de I'atrophie ovarienne engendrée par la vaccination. Cette différence est représentée
sur la Figure 38.
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Figure 38 : Différence de poids des ovaires entre les juments au bout de 7 mois aprés I'injection du Spayvac™”
Source : Bechert et al., 2013 (Autorisation accordée par l'éditeur) (210)
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En plus de la pesée des ovaires, ceux-ci ont aussi ét¢ analysés histologiquement.

Les ovaires des deux groupes de juments traitées présentaient moins de follicules que ceux des
juments du groupe témoin. Aucune oophorite n'a été observée, questionnant I'hypothése de son
implication dans l'atrophie ovarienne.

Enfin, lors de l'autopsie de certaines juments vaccinées, aucune lésion majeure d'un autre
organe que les ovaires n'a été observée. La vaccination contre les protéines de la zone pellucide
semble donc relativement sécuritaire pour les autres systémes de 1'organisme.

Une étude réalisée par Nolan et al. (211) visait & comparer l'efficacité de I'immunisation de type
pZP par rapport a celle de type reZP en utilisant un adjuvant aqueux synthétique comme celui
décrit précédemment.

Les sept juments du groupe vacciné deux fois a cinq semaines d'intervalle avec le pZP avait
plus tendance a présenter des cycles normaux que les huit vaccinées avec le reZP trois fois a

cinq semaines d'intervalle.

Elles ont ét¢ suivies pendant quatres mois, de décembre a mai, ce qui correspond a la saison de
reproduction dans I'hémisphére Sud.
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A la fin de la période d'observation, trois juments du groupe pZP présentaient une cyclicité
normale mais toutes celles vaccinées avec le reZP étaient en ancestrus. Les auteurs ont donc
conclu a une supériorité du type reZP pour induire un ancestrus chez la jument vaccinée.

Cependant, Joong et al. (208) ont mené une expérience similaire sur 21 ponettes mais ont conclu
inversement.

Un total de 86 % des sept juments vacinées avec le pZP présentaient un ancestrus prolongé
contre seulement 14 % de celles vaccinées avec le reZP. Cependant, 'adjuvant utilisé n'était
pas le méme. Celui utilisé dans cette étude était celui de Freund modifié, ce qui ne rend pas ces
études strictement comparables.

Dans le cadre de I'inhibition de I'cestrus, ces études sont prometteuses et ce type de vaccination
semble avoir un avenir dans le domaine.

Cependant, aucune étude ne s'est penchée sur la présence de comportement sexuel. Il est
possible de supposer que des manifestations soient observables a cause d'un contexte similaire

a celui explicité dans la partie précédente sur la vaccination anti-GnRH.

De plus, les protocoles ne sont pas tous identiques dans les études précédentes, ce qui les rend
difficilement comparables.

¢) Limites a son utilisation

Bien que prometteur par plusieurs aspects, comme son efficacité et sa facilité¢ d'administration,
ce vaccin reste soumis a plusieurs limites.

Tout d'abord, Joone et al. (208) ont mis en avant une réversibilité compléte de la cyclicité. Dix
mois apres la vaccination, toutes les ponettes avaient retrouvé une activité cyclique normale.

Cependant, 1'effet sur la fertilité semble plus contrasté. Lors de leur retour a I'activité cyclique
durant la saison de reproduction, les ponettes ont en effet été inséminées.

Ainsi, 4 inséminations ont été réalisées dans le groupe des juments vaccinées avec le pZP contre
11 inséminations sur les juments du groupe reZP. Le taux de gestation suite a ces inséminations

était nul pour le groupe pZP et de 57 % pour le groupe reZP.

De plus, Kirkpatrick et al. (212) ont suivi 53 juments vaccinées tous les ans avec un vaccin de
type pZP.

Le taux d'ovulation a diminué progressivement avec les années successives de traitement : il
est passé de 70 % apres la premicre année a 10 % apres sept ans d'injections annuelles.

149



Ainsi, la vaccination anti-ZP n'est pas conseillée pour les juments qui ont la possibilité d'avoir
une carriére de reproductrice.

De plus, plusieurs effets secondaires ont été rapportés.

Sur 21 juments ayant recu de l'adjuvant de Freund modifié¢ dans les muscles glutéaux (208), 20
ont présenté un gonflement au site d'injection ainsi qu'une induration. Trois juments ont
présenté des abcgs stériles.

Sur les 18 restantes a la fin de I'étude, 17 présentaient des lésions musculaires visibles a
1'échographie au niveau d'un postérieur ou deux. Trois mois apres, six juments ne présentaient
toujours pas d'amélioration échographique des Iésions.

Cependant, aucune des juments n'a présenté de boiterie ou de pyrexie.

De plus, la principale anomalie retrouvée a l'autopsie chez la majorité des juments euthanasiées
par Bechert et al. (2013 (210)) aprés immunisation au Spayvac'" était des granulomes
inflammatoires chroniques stériles, avec la présence d'un exsudat jaunatre friable.

Ces effets secondaires semblent liés a l'utilisation d'un adjuvant de Freund. Lors de
l'utilisation d'un adjuvant aqueux synthéthique, des gonflements au site d'injection, ainsi que
quelques jours de pyrexie, sont survenus mais ils ont tous disparu en moins d'une semaine sans
traitement particulier (211).

L'avantage de l'adjuvant polymére est aussi qu'il est autorisé a la commercialisation, a
l'inverse des adjuvants de Freund, exclusivement réservés a la recherche.

Le vaccin Spayvac™" est en cours d'approbation par 'EPA (Environment Protection Agency)
aux Etats-Unis depuis 2020 et ne possede pas d'AMM en France. Seuls les projets de recherche
autour de la faune sauvage utilisent ces vaccins. Le praticien ne dispose donc pas de ce produit
dans son arsenal thérapeutique.

Enfin, au niveau de la réglementation contre le dopage, ce vaccin bénéficie du méme statut que

celui contre la GnRH. Seules les juments concourant en FEI ou ne participant a aucune
compétition pourraient en bénéficier.
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Pour conclure, le vaccin permettant l'immunisation contre les protéines de la zone
pellucide est une piste intéressante dans l'inhibition de I'cestrus et de ses manifestations
de par l'inactivité ovarienne prolongée engendrée.

Des études sur son effet sur le comportement individuel seraient utiles pour se positionner
plus fermement.

Cependant, ses limites sont nombreuses : réactions locales associées aux injections,
incompatibilité possible avec une mise a la reproduction future, interdiction d'utilisation
aux courses ou aux compétitions nationales et impossibilité de se procurer un produit avec
une AMM.

Cela ne le place donc pas en solution de premiére ligne face a une jument présentant des
troubles du comportement liés a 1'cestrus.

Nous avons étudié les différentes méthodes pharmacologiques pour supprimer l'activité
ovarienne qui sont conservatrices et potentiellement réversibles.

11 est aussi possible d'agir chirurgicalement en enlevant définitivement toute source d'hormones
ovariennes via l'ovariectomie.

C) Retrait de la source hormonale ovarienne : I'ovariectomie

L'ovariectomie est un acte de plus en plus demandé par les propriétaires, majoritairement outre-
Atlantique, pour des juments présentant des pertes de performances et des troubles du
comportement liés a l'cestrus.

C'est aussi un acte pratiqué chez les juments destinées au transfert d'embryon ou a la facilitation
de la récolte de semence.

1) Indications de I'ovariectomie

a) Pathologies ovariennes

Comme détaillé dans la partie 1 (III.C.5.c.i)), les ovaires peuvent étre touchés par plusieurs
tumeurs, avec une majorité d'atteinte des cellules de la granulosa.
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Ces tumeurs peuvent engendrer une hausse des comportements indésirables avec, par exemple,
une agressivité exacerbée.

Ainsi, Melgaard et al. (213) ont réalisé une étude rétrospective sur des juments présentant des
troubles du comportement inexpliqués traités par ovariectomie bilatérale. Les ovaires
¢taient ensuite analysés par histopathologie.

La moitié des ovaires des 28 juments étaient néoplasiques. Parmi ces 14 individus, 79 % étaient
atteints d’une tumeur de la granulosa. Deux autres juments présentaient des 1éiomyomes
bilatéraux et la derniére un lutéome, soit une tumeur du stroma lutéal ovarien. D'autres types
de tumeurs ovariennes que celle de la granulosa peuvent donc engendrer des manifestations
comportementales jugées génantes par les propriétaires.

De plus, des ovariectomies doivent aussi étre réalisées lors de conditions médicales ne

s'améliorant pas avec le temps ou ne répondant pas au traitement. C'est par exemple le cas des
hématomes ovariens ne régressant pas spontanément ou de certains kystes.

b) Un syndrome d'ovaires douloureux

Il a aussi été décrit dans la partie précédente (I11.B.1)) que certaines juments pouvaient présenter
un syndrome d'ovaires douloureux, tout particuliecrement pendant I'ovulation. Cela peut
engendrer une perte de performance et une sensibilité accrue. Ainsi, en supprimant l'organe en
question, ces juments seraient soulagées définitivement.

¢) Des manifestations d'cestrus exacerbées et dérangeantes

Enfin, si tout le protocole diagnostique présenté dans la premiere partie a mené a la conclusion
que les manifestations présentées par la jument étaient bien liées au cycle cestral, I'ovariectomie
est une solution durable pour diminuer l'imprégnation eestrogénique.

Il faut bien garder a l'esprit que retirer les ovaires d'une jument n'est pas équivalent
hormonalement a I'administration d'altrenogest par voie orale.

L'altrenogest apporte une supplémentation progestative alors que 1'ovariectomie supprime la
production de progestérone ainsi que celle des autres hormones sexuelles.

En effet, lors d'une étude visant a établir un lien de prédiction entre la réponse au traitement a
l'altrenogest et celle lors d'une ovariectomie bilatérale (214), I'association positive trouvée s'est
révélée tres faible statistiquement.

Ainsi, pour prédire le comportement d'une jument ovariectomisée, le mieux est de 1'observer

durant une phase de suppression d'activité ovarienne.
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Si elle présente un ancestrus saisonnier, il est probable que son comportement sexuel aprés
l'ovariectomie se rapproche de celui présenté durant cette période.

Une alternative serait aussi de vacciner la jument contre la GnRH, qui a aussi le méme effet
d'inhibition de l'activité ovarienne. Cependant, dii au moindre effet du vaccin sur la FSH, il se
peut que moins de comportements sexuels soient observés aprés une ovariectomie car plus

aucun follicule ne sera restant pour continuer a produire des cestrogénes.

Une fois cette phase de test effectuée, il faut ensuite choisir la technique chirurgicale la plus
adaptée.

2) Choix de la technique chirurgicale
Plusieurs techniques existent, certaines pouvant étre réalisées chez le propriétaire, d'autres
nécessitant une hospitalisation de la jument.

Plusieurs parameétres comme le tempérament de la jument et la raison de I'ovariectomie sont
aussi a prendre en compte dans cette décision.

Selon le motif de 1'ovariectomie, celle-ci peut étre uni ou bilatérale. Dans le cadre de I'inhibition
de l'eestrus et de ses manifestations, elle devra étre bilatérale.

a) Par colpotomie

L'ovariectomie par colpotomie consiste a retirer les ovaires par voie vaginale. Pour cela, la
jument est debout, sédatée dans une barre de contention.

C'est une technique ancienne, décrite il y a plus de 100 ans par le docteur Williams. Prado et
Schumacher présentent en 2019 les derniéres recommandations pour effectuer cette
opération (215).

La vidange de la vessie et du rectum est réalisée avant l'intervention. Un jetine de 24 heures
combiné a I'administration de quatre litres de paraffine par voie orale facilitent la procédure.

Les juments devraient aussi étre en dicestrus ou en ancestrus, ceci afin de minimiser la
vascularisation ovarienne. Cela est valable pour toutes les techniques mais plus

particulierement celle-ci.

Enfin, le statut de vaccination contre le tétanos devrait étre vérifié¢ chez toutes les juments et
les mesures adéquates prises en fonction du résultat.
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Une sédation maitrisée ainsi qu'une bonne analgésie sont des éléments indispensables au
succes.

Une premiére dose de détomidine a 0,008 mg/kg IV, suivie d'une dose de butorphanol a
0,022 mg/kg IV, est recommandée pour éviter une excitation due aux opioides (216).

Durant 1'opération, une infusion a rythme constant par voie intra-veineuse peut étre mise en
place avec de la détomidine réglée au débit de 0,02 mg/kg/h accompagnée ou non de
butorphanol 0,012 mg/kg/h et de morphine 0,05 mg/kg/h.

Une anesthésie locale peut aussi étre mise en place. De la mépivacaine concentrée a 2 % a la
dose de 1,8 mg/kg, accompagnée ou non de 0,18 mg/kg de xylazine, peut étre injectée dans
l'espace épidural. En plus d'anesthésier le vestibule et une partie du vagin, 1'épidurale prévient
la défécation durant 1'opération.

Une couverture antibiotique a large spectre ainsi qu'un traitement anti-inflammatoire non-
stéroidien, comme par exemple de la phénylbutazone a 2,2 mg/kg IV, sont administrés. Ce
protocole est aussi retrouvé lors de laparotomie.

La queue est recouverte d'une bande et maintenue en l'air. Aprés nettoyage du périnée, le vagin
est lavé avec de la solution isotonique stérile, ce qui a aussi pour effet d'induire un
pneumovagin, facilitant 1'insertion du bras du chirurgien.

Celui-ci insére ensuite stérilement un paquet de compresses imbibées d'anesthétique local,
comme la mépivacaine, dans le vagin et I'applique au contact de la muqueuse du fornix pendant
plusieurs minutes.

Une incision a la lame de scalpel est ensuite réalisée, dorso-latéralement au fornix, a gauche
ou droite a la convenance du chirurgien. Une attention particuliére a la branche vaginale de
l'artére pudendale doit étre portée, l'atteinte de celle-ci pouvant provoquant une hémorragie
fatale. De plus, si l'incision est mal placée, il est possible de perforer le rectum ou la vessie.

L'ouverture est ensuite agrandie a l'aide d'un petit ciseau hémostatique, puis manuellement
jusqu'a ce que le chirurgien puisse passer sa main dans la cavité rétro-péritonéale et sentir les
ovaires.

De nouvelles compresses stériles imbibées d'anesthésique sont ensuites appliquées sur les
pédicules ovariens pendant plusieurs minutes. Il est de bon ton de les attacher a un ruban
ombilical stérile pour ne pas les perdre dans I'abdomen de la jument.

Le chirurgien passe ensuite la chaine d'un écraseur autour de l'ovaire pour encercler le

pédicule ovarien. Il faut bien vérifier avant de serrer que la chaine n'entoure aucune autre
structure.
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Puis un assistant peut serrer la chaine en se servant de l'extrémité de 1'écraseur. Cette étape est
représentée sur la Figure 39.

Figure 39 : Serrage de la chaine de l'écraseur autour du pédicule ovarien
Source : Prado et Schumacher, 2019 (Autorisation accordée par l'éditeur) (215)

Le pédicule ovarien est serré jusqu'a ce que l'ovaire se détache. Le chirurgien prend soin de
bien conserver sa main en dessous pour le récupérer et le retirer via le trou de colpotomie.

La méme procédure est appliquée au deuxiéme ovaire.

A la fin du retrait du deuxiéme ovaire, le chirurgien repasse sa main sous les pédicules ovariens
pour détecter d'éventuels saignements.

L'incision de colpotomie guérit par seconde intention. Trois jours apres la procédure, elle ne
fait plus que la taille d'un doigt et le trou est enti¢rement scellé en trois semaines. La jument n'a
pas besoin de rester hospitalisée suite a cette intervention.

Au niveau des consignes post-opératoires, le traitement antibiotique et analgésique est
poursuivi pendant trois a cinqg jours.

La jument est empéchée de se coucher pendant trois jours pour éviter une pression excessive
sur la plaie de colpotomie. En effet, une des complications possibles de cette chirurgie est
I'éviscération par la plaie.

Comme le chirurgien opere en aveugle, la détection d'une hémorragie intra-abdominale est

délicate. Un suivi des protéines totales et de 1'hématocrite est donc recommandé pendant 48
heures apres la chirurgie, ainsi qu'une surveillance intensive des signes d'hémorragie.
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Cinq jours apres la chirurgie, la jument peut reprendre I'exercice.

Les autres complications rapportées sont la formation d'hématomes ou d'abces au site d'incision,
ainsi que des adhérences intra-abdominales (217), qui sont des accolements anormaux de deux
organes par du tissu conjonctif cicatriciel.

L'ovariectomie par colpotomie présente plusieurs avantages : elle se réalise debout, est
rapide, demande peu de soins post-opératoires et est peu chére.

Cependant, elle permet d'extérioriser des ovaires d'un diamétre maximum de dix
centimétres et est une technique délicate du fait du risque d'hémorragie fatale, ce qui
demande donc une bonne maitrise de la technique par le chirurgien.

b) Par laparotomie

La laparotomie offre la possibilité de directement visualiser 1'ovaire et donc de mieux gérer
I'hémostase afin de pouvoir réagir plus efficacement en cas d'hémorragie. Il est possible de la
réaliser de deux maniéres.

i) Debout par le flanc

La premicre manicre est une laparotomie debout par le flanc. Ceci n'est réalisable que pour
des ovaires de diamétre maximum de 15 centimeétres mais permet d'éviter les risques de
I'anesthésie générale.

Pour réduire la taille de l'ovaire, et cela a un intérét dans toutes les techniques ou il est
visualisable, il est possible d'aspirer le contenu des gros follicules.

La jument est sédatée comme lors de la colpotomie et placée dans un travail. La zone du champ
opératoire est nettoyée stérilement puis drapée. Une anesthésie régionale, a 1'aide de lidocaine
ou mépivacaine, au niveau de la zone d'incision, est pratiquée en forme de L inversée.
L'incision cutanée est réalisée dans la fosse paralombaire, débute 5 cm sous les processus
transverses lombaires et s'étend ventralement sur 10 a 15 cm selon la taille de 'ovaire. La
position de l'incision est représentée sur la Figure 40.
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Figure 40 : Position de l'incision lors d'ovariectomie par laparotomie par le flanc,
Source : Loesch et Rodgerson, 2003 (Autorisation accordée par l'éditeur) (218)

Les tissus sous-cutanés, puis successivement le muscle abdominal oblique externe et interne,
ainsi que le muscle abdominal transverse, sont incisés et séparés jusqu'a atteindre le péritoine.
Celui-ci est ensuite incisé ou perforé.

Les ovaires sont ensuite identifiables et isolés. Le pédicule ovarien est ensuite anesthésié de
la méme fagon que lors d'une colpotomie ou alors, directement injecté avec des anesthésiques
locaux si la visualisation le permet.

Une fois anesthésig€, I'ovaire peut étre retiré.

Plusieurs techniques s'offrent au chirurgien pour permettre 'hémostase et la résection de
l'ovaire : utilisation d'un écraseur a chaine comme lors de la colpotomie, d'un émasculateur,
d'agrafes chirurgicales ou de ligatures transfixantes du pédicule ovarien suivi d'un retrait de
l'ovaire au scalpel. Le pédicule ovarien est ensuite observé a la recherche d'une hémorragie. I1
est possible de suturer le pédicule ovarien sur lui-méme a l'aide d'un fil de diamétre 2-0
résorbable, ceci réduisant les adhérences d'une anse intestinale sur son moignon.

Dans le cas d'une ovariectomie bilatérale, il est possible de retirer 1'ovaire contro-latéral par
la méme incision. Cependant, il devra étre excisé a I'aveugle a I'aide d'un écraseur a chaine.

11 est aussi possible de répéter le méme déroulement de 'autre coté. Une fois les ovaires retirés,
la fermeture de la plaie de laparotomie est effectuée de maniere classique.

157



Au niveau des complications, de la douleur et un inconfort liés a la plaie peuvent apparaitre. En
effet, il est courant d'observer dans les 24 a 72 heures post-chirurgiec un cedéme et un
écoulement au niveau de l'incision.

Il est important de surveiller la plaie quotidiennement pour vérifier sa bonne cicatrisation, une
déhiscence et une infection étant possibles. Des pansements adhésifs sont appliqués pour
protéger le site des contaminations extérieures.

Dt a l'inconfort, de 1égers signes de coliques peuvent aussi apparaitre suite a l'intervention. En
cas de douleur abdominale et d'abattement, une péritonite doit étre recherchée.

Le risque d'hémorragie est réduit lors de la visualisation du pédicule mais doit étre gardé en
mémoire.

Enfin des adhérences intra-abdominales sont toujours possibles, plus particuliérement celles de
la corne utérine au contact du site chirurgical (217). Les adhérences peuvent se révéler tres
handicapantes selon leur positionnement et entrainer une seconde chirurgie, voire I'euthanasie.

Enfin, selon la fagon dont la plaie se referme, une cicatrice peut rester visible.

La gestion post-opératoire de la jument consiste en de la marche en main pendant quatre a six
semaines apres l'intervention, puis un retour progressif au travail si la plaie a bien cicatris€.

La laparotomie par les flancs sur jument sédatée est donc une technique permettant de
limiter les risques de complications fatales ainsi que ceux liés a I'anesthésie générale pour
des ovaires de 15 cm de diamétre maximum.

ii) Couché par abord ventral

Quand les ovaires sont particulierement gros, par exemple lors de tumeurs importantes de la
granulosa, ou ils peuvent atteindre 30 cm de diamétre, une intervention couchée sous
anesthésie générale avec un abord ventral peut étre nécessaire.

Un abord par le flanc peut aussi s'effectuer sous anesthésie générale en décubitus latéral.
Cependant, il présente les mémes limitations au niveau de la taille maximale de l'ovaire a retirer
que pour l'intervention debout et nécessite de retourner la jument en cas d'ovariectomie

bilatérale.

Par conséquent, par la suite, nous allons présenter les différents abords ventraux.
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Avant la chirurgie, la jument regoit le méme protocole antibiotique et analgésique que décrit
précédemment.

Un protocole pour l'anesthésie générale peut étre le suivant.

Une sédation profonde est d'abord obtenue a l'aide de détomidine 0,01 a 0,02 mg/kg IV suivie
de butorphanol 0,02 4 0,2 mg/kg I'V.

Une fois que la jument est bien sédatée, elle peut étre amenée dans le box d'induction et induite
avec une injection IV lente de diazépam 0,05 mg/kg, suivie d'une injection rapide de 2,2 mg/kg
de kétamine. Un relais a l'isoflurane inspiré est ensuite mis en place.

La zone chirurgicale est ensuite nettoyée stérilement avec la jument en décubitus dorsal puis la
premigére incision est effectuée. Trois abords ventraux existent et sont présentés sur la Figure 41.

Figure 41 : Trois abords ventraux différents pour l'ovariectomie,
Source : Loesch et Rodgerson, 2003 (Autorisation accordée par l'éditeur) (218)
Légende
pointillés rectangulaires : approche paramédiane
pointillés ronds : approche paramédiane oblique
trait plein : abord ventral sur la ligne blanche

Toutes ces approches permettent une visualisation directe de 'ovaire et donc une anesthésie
du pédicule ovarien similaire a celle pratiquée lors de la laparotomie par le flanc debout.
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Apres 'anesthésie de I'ovaire, des sutures de tension sont réalisées a I'aide de fil de diameétre
2-0 pour faciliter son extériorisation et sa manipulation.

Ainsi devenu accessible, des ligatures peuvent étre posées sur les poles cranial et caudal du
pédicule ovarien. Ensuite, des agrafes chirurgicales de 90 mm sont appliquées du coté de
l'ovaire. Le pédicule ovarien ne doit pas étre sous tension excessive lors du serrage des ligatures
et de la pose des agrafes car cela pourrait compromettre 'hémostase.

Puis, I'ovaire est excisé en incisant le pédicule ovarien distalement a la rangée d'agrafes. Les
sutures de tension ne sont pas tout de suite relachées pour vérifier 'absence de saignements au
niveau du pédicule. Des petites ligatures peuvent étre posées au besoin. La paroi abdominale
est ensuite refermée classiquement.

Apres avoir présenté le schéma général de ces trois techniques chirurgicales, nous allons
brievement détailler leurs différences.

- L'approche ventrale médiane consiste en une incision de 25 a 35 cm de longueur, démarrant
au niveau de la glande mammaire et s'étendant le long de la ligne blanche.

Elle a I'avantage d'étre facilement élargie et de pouvoir étre utilisée pour des ovariectomies
bilatérales ou pour I'excision de tumeurs de la granulosa de trés grandes tailles.

- L'approche paramédiane est similaire a celle ventrale médiane mais est décalée latéralement
de 4 a 8 cm par rapport a la ligne blanche.

Elle permet aussi le retrait de larges ovaires et I'ovariectomie bilatérale. Cependant, I'ovaire
controlatéral devra étre excisé a l'aveugle si cette technique est choisie ou une deuxiéme
incision devra étre pratiquée.

- Enfin, la derniére approche, la paramédiane oblique est considérée comme meilleure que les
autres pour son avantage de minimiser les tensions appliquées sur le pédicule ovarien.

En effet, une incision débutant 5 a 10 cm cranialement a la mamelle ipsilatérale et poursuivie
sur 20 cm en direction cranio-latérale vers le creux du flanc permet d'étre trés proche de la
position intra-abdominale de l'ovaire. Il est aussi possible de 1égérement incliner la table de
chirurgie du coté opposé au site chirurgical pour faciliter la visualisation. Enfin a cet endroit,
la paroi musculaire est plus fine, permettant une plus grande flexibilité des marges de la plaie.
Cependant, cette approche ne permet de retirer qu'un seul ovaire a la fois.

Les complications possibles sont les mémes que celles mentionnées lors de I'étude de

'ovariectomie par laparotomie par les flancs. De plus, une déhiscence de plaie ventrale peut
mener a une éventration. Un bandage compressif est donc a appliquer sur la plaie.
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L'anesthésie générale est aussi vectrice de nombreuses complications, le réveil étant un moment
particulierement délicat chez l'espéce équine. Les signes de myopathies, traumatismes et
neuropraxies ainsi que de coliques sont a surveiller avec la plus grande attention.

C'est pourquoi cette opération nécessite une hospitalisation de quelques jours avec continuité
de la couverture antibiotique et analgésique.

Les deux a quatre premieres semaines, la jument doit étre confinée au box en faisant des
marches en main. Puis, elle peut étre mise dans un petit paddock pendant deux a quatre semaines
supplémentaires.

L'exercice peut ensuite étre repris progressivement mais un retour au niveau pré-opératoire ne
devrait pas étre effectué avant huit a douze semaines.

L'ovariectomie réalisée sous anesthésie générale par laparotomie est donc utile pour les
cas de tumeurs de grande taille et permet aussi une gestion efficace de I'hémostase pour
diminuer les risques d'hémorragie.

Cependant, elle présente un certain nombre de contraintes, dont font partie la longue
période de repos post-opératoire ainsi que les risques induits par 1'anesthésie générale et
I'ouverture de la cavité abdominale par la ligne blanche.

¢) Par laparoscopie

Une derniére technique existe, a savoir la laparoscopie par le flanc sous sédation. Elle peut
aussi se réaliser avec la jument couchée sous anesthésie générale mais cette méthode ne sera
pas détaillée, réellement utile seulement en cas d'individu au tempérament si compliqué que
l'intervention n'est pas possible sous sédation.

La jument est donc préparée exactement de la méme maniére que lors de la laparotomie par
les flancs debout, incluant 1'anesthésie régionale de la zone d'incision. Le temps de jetine est
diminué, passant de 24-48 heures avant l'opération a 12 heures.

Les incisions créées vont servir de portail pour passer les instruments, comme le laparoscope

pour visualiser 'intérieur de la cavité abdominale et les autres pour intervenir sur les ovaires.
Les positions des portails sont représentées sur la Figure 42.
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LN
Figure 42 : Position des portails pour la laparoscopie par le flanc,
Source : Loesch et Rodgerson, 2003 (Autorisation accordée par l'éditeur) (218)

Légende
ovales : incision a 4 a 8 cm d'écart pour passer les instruments
rectangle : incision de 15 mm pour passer le laparoscope

Une fois le premier portail créé, en bordure dorsale du muscle abdominal oblique interne, la
cavité abdominale peut étre insufflée avec du dioxyde de carbone.

Le laparoscope est ensuite introduit pour visualiser la cavité abdominale et repérer 1'ovaire. Des
trocarts sont placés dans chaque portail et une aiguille spinale est introduite dans un des portails
instruments.

Sous visualisation grace au laparoscope, le mésovarium est infiltré avec une solution
anesthésique locale.

L'hémostase du pédicule ovarien peut étre réalisée a l'aide de ligatures, d'agrafes chirurgicales,
d'un appareil de fusion/division permettant de sceller les vaisseaux et sectionner du tissu en

méme temps ou d'un laser qui permet aussi une double action.

L'ovaire est réséqué a l'aide de ciseaux laparoscopiques et retiré par le trou créé par la fusion
des deux portails inférieurs. La paroi abdominale est ensuite refermée classiquement.

Cette technique nécessite des ovaires de petite taille, sans quoi ils ne passent pas a travers les
incisions. Il existe d'autres techniques pour extraire des tumeurs de plus grande taille.

L’une d'entre elles est de découper l'ovaire dans un sac stérile avant son retrait.
Le chirurgien peut mettre l'ovaire dans le sac grace a sa main, introduite dans 1'abdomen, ou a

l'aide de pinces et forceps, guidé par le laparoscope. L'ovaire peut ainsi étre ramené le long de
l'incision et découpé a I'aide d'un scalpel ou d'un morcellateur.
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La Figure 43 illustre ainsi comment un ovaire de 25 cm de diameétre peut étre retiré¢ via une
incision de 10 cm.

Figure 43 : Retrait d'un ovaire tumoral a l'aide d'un sac plastique stérile,
Source : De Bont et al., 2010 (Autorisation accordée par l'éditeur) (219)

Cette technique a aussi I'avantage de ne pas induire de contamination intra-abdominale par
des éléments tumoraux.

Enfin, une derniére méthode consiste a introduire le morcellateur en intra-abdominal et
ainsi de découper et d’aspirer I'ovaire en méme temps.

Cela permet de réduire le nombre de portails a deux. La Figure 44 présente le fonctionnement
de cette approche.
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Figure 44 : Utilisation d'un morcellateur pour exciser l'ovaire,
Source : Lund et al., 2014 (Autorisation accordée par l'éditeur) (220)

Lund et al. (220) ont utilisé cette technique sur 30 juments pour réaliser des ovariectomies
bilatérales.

Une complication rencontrée a été une Iésion iatrogeéne sur 1'utérus, mettant en avant la nécessité
d'étre un chirurgien entrainé a manipuler cet instrument avant de l'utiliser. En effet, la lame
rotative présente a 'extrémité du morcellateur peut engendrer de sérieux dégats aux organes
environnants.

Kummer et al. (221) ont aussi utilisé cette technique pour retirer des tumeurs de la granulosa
sur sept juments.

Une possible contamination de 1'abdomen par des cellules tumorales pourrait étre source
d'inquiétude. Cependant, les tumeurs de la granulosa ne métastasent que trés rarement, rendant
le risque acceptable si un examen minutieux de la cavité abdominale est réalisé a la fin de la
procédure pour ne laisser aucun morceau de tissu ovarien.

Le taux de complications suite & une ovariectomie par laparoscopie par le flanc a été estimé
a 10 % lors d'une étude rétrospective multicentrique sur 157 juments ovariectomisées (222).

Les complications rapportées étaient les suivantes : cedéme, sérome au niveau de la plaie,
emphyséme sous-cutané, inconfort abdominal et péritonite suite a l'insufflation de dioxyde de
carbone, pyrexie transitoire et plus rarement, déhiscence de la plaie. Des cas plus graves comme
la perforation de la rate ou d'un intestin, ainsi qu'une hémorragie suite a la ponction de l'artére
iliaque circonflexe, ont aussi été rapportés (217).
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La remise au travail est beaucoup plus rapide que lors de la laparotomie. La jument est gardée
hospitalisée 24 heures, puis est confinée dans un petit paddock pendant deux a trois semaines.
L'exercice peut ensuite étre repris sans restriction spécifique.

Ainsi, la méthode de référence en terme d'approche pour la réalisation d'une ovariectomie
chez la jument est la laparoscopie par le flanc debout grice a ses nombreux
avantages : visualisation optimale de l'ovaire permettant une hémostase soignée ainsi que
la capacité a réagir efficacement en cas d'hémorragie, réduction de la tension sur l'ovaire
lors de ses manipulations, élimination des risques de 1'anesthésie générale et reprise plus
rapide du travail.

Cependant, deux interventions sont nécessaires lors d'une ovariectomie bilatérale. Le
matériel requis demande un investissement conséquent et est donc répercuté sur la facture
finale. Enfin, cela demande une bonne maitrise de la technique de la part du chirurgien
pour éviter la perforation d'autres organes abdominaux.

En conclusion, de multiples techniques existent pour 1'ovariectomie chez la jument. Le tableau
réalisé par Chaumien en 2004 récapitule les informations pour chacune des méthodes et permet
leur comparaison. Ce document est placé en Annexe 2.

3) Résultats

a) Efficacité de la procédure

Plusieurs études ont été menées pour confirmer ou non l'intérét de I'ovariectomie pour inhiber
I'cestrus et ses manifestations.

Ce sont majoritairement des enquétes rétrospectives, réalisées a 1'aide de sondages, apportant
donc un niveau de preuve scientifique limité mais dont les conclusions restent intéressantes.

Ainsi, parmi les 716 vétérinaires interrogés par I'AAEP (1) sur leurs pratiques de gestion des
juments présentant des pertes de performance dues a I'cestrus, 48 % avaient déja réalisé ou fait
réalisé une ovariectomie.

Les taux de satisfaction des propriétaires et entraineurs rapportés par les vétérinaires étaient de
60 % pour un comportement jugé amélioré de 80% et de 40 % pour des performances
sportives jugées améliorées de 80 %. Ces chiffres sont comparables a ceux obtenus lors du
traitement a 'altrenogest.
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Aucun détail n'est donné sur la méthode d'évaluation du comportement, laissant supposer que
cela repose enti¢rement sur la subjectivité de 1'observateur.

11 a été plus fréquent d'obtenir la perception de I'amélioration ou non du comportement via le
contact direct avec le propriétaire. Cela a été le cas dans les études suivantes.

Hooper et al. (223) ont passé en revue 23 cas d'ovariectomies bilatérales dont 16 pour cause de
problémes de comportement entre 1984 et 1990. Pour les 12 juments de performance, dix
d'entre elles ont été jugées capables de concourir a un plus haut niveau aprés l'intervention.

Cependant, 35 % des juments ont présenté des comportements d'cestrus de maniére continue
suite a I'opération mais cela n'a été jugé dérangeant par les propriétaires que pour 9 % de
l'effectif, soit deux juments.

Deux vétérinaires du Colorado, Kamm et Hendrickson se sont intéressés a 35 cas,
12 ovariectomies unilatérales pour raison médicale et 23 ovariectomies bilatérales pour raison
comportementale, survenus entre 1996 et 2005 (55).

Les propriétaires de ces 35 juments ont rempli un questionnaire par téléphone un a neuf ans
aprés l'intervention. En parall¢le, des propriétaires dont la jument n'a pas été ovariectomisée
ont aussi été contactés pour constituer un groupe témoin de 1'évolution du comportement dans
le temps.

Au final, 83 % des juments opérées pour raison comportementale ont été évaluées comme
présentant un meilleur comportement depuis 1'opération.

En détaillant les comportements indésirables et leur amélioration suite a l'intervention, il se
trouve que si le comportement dérangeant ne reléve pas d'un comportement d'cestrus normal, il
est plus probable d'étre amélioré.

Par exemple, l'agressivité a été jugée améliorée dans 86 % des cas alors que le fait d'uriner
fréquemment n'a été amélioré que chez 64 % des juments présentées pour ce probléeme.

Cela est cohérent avec les observations d'Hooper et al. (223) sur le fait que des juments
continuent a présenter des manifestations d'cestrus post-ovariectomie.

De plus, dans cette étude, l'interprétation de ces chiffres est plus compliquée étant donné que
des juments présentant des tumeurs de la granulosa sont aussi incluses dans ces résultats. Or, il
est connu que l'agressivité est une manifestation commune de cette pathologie, ce qui rend
logique sa baisse d’intensité apres l'intervention.

Il est donc compliqué d'extrapoler ce pourcentage d'amélioration aux juments ovariectomisées
pour probléme de comportement mais sans pathologie ovarienne associée.
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Pour pallier ce probléme, Melgaard et al. (213) se sont intéressés a 28 cas d'ovariectomies chez
des juments présentant des troubles du comportement dont les ovaires ont ensuite été analysés
en histopathologie pour différencier les juments selon leur statut pathologique ovarien.

Les critéres d'inclusion des juments dans 1'étude comportaient une absence de pathologie
détectable lors des examens physique et orthopédique complets, associé a une réponse négative
a des essais thérapeutiques a la flunixine méglumine, un anti-inflammatoire non-stéroidien,
ainsi qu'a l'altrenogest.

Ceci excluait donc les juments avec des troubles du comportement liés aux modulations
hormonales lors du cycle cestral mais pas celles présentant des douleurs lors de 1'ovulation,
par exemple.

Les réponses au questionnaire des proprié¢taires des juments présentant des ovaires
histologiquement normaux mettent en avant une amélioration du comportement durant le
travail chez 80 % des dix juments concernées et une amélioration du comportement général
avec les humains et les autres chevaux dans 40 % des cas.

Une limite mise en avant par les auteurs est le manque de fiabilité des réponses des
proprié¢taires. Un moyen de remédier a cela aurait été l'évaluation de I'amélioration du
comportement sous la selle par un seul cavalier professionnel, éliminant ainsi le biais du niveau

fluctuant des propriétaires.

Enfin, comme cité précédemment, 1'altrenogest est le traitement de référence actuel parmi les
traitements visant a inhiber 'cestrus et ses manifestations.

Roessner et al. (214) ont donc voulu comparer 1'amélioration ressentie par les propriétaires
lors d'un traitement par ovariectomie bilatérale ou lors d'administration d'altrenogest.

Pour étre incluse dans 1'étude, la jument devait présenter des troubles du comportement ou une
baisse de performance li¢s a I'cestrus. Ses ovaires devaient étre macroscopiquement normaux
et une amélioration du comportement sous altrenogest devait avoir préalablement été observée.

Ainsi, 20 juments présentant des manifestations dérangeantes liées a l'cestrus et déja traitées a
l'altrenogest par voie orale ont été recrutées et ovariectomisées bilatéralement par
laparoscopie.

Puis les propriétaires ont été contactés pour remplir un questionnaire ou il leur était demandé
d'évaluer sur une échelle de 1 a 5 (1 étant I'absence de réponse et 5 une compléte amélioration)
a quel point chaque traitement avait été efficace pour gérer le principal comportement
dérangeant. Le score médian pour l'altrenogest était de 4 et celui de I'ovariectomie de 5, cette
différence était significative statistiquement.

Ainsi, pour 95 % de l'échantillon représenté, I'ovariectomie bilatérale est au moins aussi
efficace que 1'administration d'altrenogest.
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Une limite de 1'étude est que toutes les juments n'avaient pas regu le méme traitement préalable,
la durée d'administration d'altrenogest ayant vari¢ de deux semaines a un an.

De plus, aucun dosage hormonal ou analyse histopathologique n'a été réalisé, laissant ouverte
la possibilité que certaines juments présentaient des tumeurs de la granulosa, faussant ainsi
l'analyse.

Lors du suivi, il a aussi été¢ observé que 30 % des juments, soit six, avaient continué a
manifester des comportements d'cestrus aprés la chirurgie. Ces comportements ont été
transitoires chez deux d'entre elles et ont persisté a faible intensité chez les restantes.

La synthése de ces ¢tudes révelent plusieurs limites a leur interprétation.

Tout d'abord, les évaluations réalisées par les propriétaires sont hautement subjectives, un effet
placebo de l'intervention est envisageable. De plus, les questionnaires étant parfois réalisés
longtemps apres l'intervention, un biais de mémoire ne peut étre exclu.

Le choix des critéres d'inclusion dans les études peut aussi étre discutable pour notre analyse.

En effet, toutes les juments n'ont pas regu les mémes examens diagnostiques au préalable,
pouvant ainsi fausser l'interprétation des résultats si I'origine des troubles du comportement
chez certaines était extra-ovarienne.

La distinction avec les juments atteintes de tumeurs de la granulosa était tout particuliérement
importante a faire via des dosages hormonaux et des analyses histopathologiques apres exérese,
réalisés par Melgaard et al. (213).

Enfin, dans le but d'apporter un niveau de preuve scientifique plus élevé, une étude prospective
de type cas-contrdle a ét¢ menée par Hedberg et al. (224).

Le comportement sexuel de cing juments a été observé durant la saison de reproduction 2003.
Elles ont ensuite été ovariectomisées bilatéralement puis a nouveau observées durant la saison
de reproduction suivante.

Les manifestations d'cestrus étaient évaluées quotidiennement par la mise en contact contrdolée
avec un ¢talon ou lors de la mise au paddock de la jument et de 1'étalon. Les observations étaient
notées a l'aide d'une grille standardisée. Ainsi, cela donne un niveau de preuve scientifique
supérieur a cette étude malgré le faible nombre de juments impliquées.

Toutes les juments ovariectomisées ont présenté des signes d'ceestrus lors de la mise en contact
avec |'étalon.

La durée de ceux-ci était complétement dissociée du schéma normal de la cyclicité. De plus,
des périodes trés longues d'cestrus ont été observées, comme par exemple 78 jours consécutifs.
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Cependant, il est bon de noter que chez certaines juments, 1'élément déclencheur de la période
d'cestrus a ét¢ la mise en contact avec 1'étalon. Ainsi, chez des juments de propriétaires
rarement en contact rapproché avec un étalon, il est possible que le déclenchement de
manifestations d'cestrus soit moins fréquent.

Ceci pourrait expliquer la différence de pourcentages de juments présentant des signes d'cestrus
entre cette étude et les précédentes.

Ainsi, malgré une proportion assez élevée de juments continuant a manifester des signes
d'cestrus apres ovariectomie bilatérale, le taux de satisfaction des propriétaires apres
I'intervention varie entre 69 % et 77% ((55)(223)), qui sont des valeurs satisfaisantes étant
donné la complexité a trouver une solution chirurgicale aux troubles du comportement
liés a 1'cestrus.

La majorité des études repose sur des évaluations subjectives par le propriétaire, ce qui
peut étre préjudiciable pour la solidité scientifique des preuves.

Néanmoins, ces observations sont réalisées dans l'environnement ou la jument évolue
quotidiennement, a savoir rarement en contact avec un étalon, qui est un élément
déclencheur des comportements d'cestrus.

L'objectif de la thérapie étant de répondre a la demande du propriétaire, il semble logique
de prendre en compte les facteurs propres de l'environnement de la jument dans
I'évaluation du taux de succeés de la procédure.

b) Origine des comportements d'cestrus observés

Si le comportement dérangeant est reli¢ a un comportement d'cestrus normal, la chirurgie est
susceptible d'aggraver la situation en intensifiant la fréquence des manifestations indésirables.

Une théorie, avancée par Asa et al. (225), est que le comportement de base de la jument serait
la réceptivité sexuelle et que seule la production de progestérone par I'ovaire en phase lutéale

est capable de l'inhiber.

Hedberg et al. (224) ont essayé d'affiner la théorie comme quoi la production surrénalienne
de stéroides suffit a déclencher des comportements d'cestrus chez des juments ovariectomisées.

Pour cela, ils ont stimulé cinq juments avant et aprés 1'opération avec de ' ACTH pour essayer
de caractériser les changements hormonaux.
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Lors de tous les dosages d'estradiol, avant et aprés stimulation, chez les juments
ovariectomisées, les valeurs étaient trés faibles ou en dessous du seuil de détection. Pourtant,
les dosages étaient réalisés durant des périodes ou les juments présentaient des signes d'cestrus.

A la différence d'autres espéces, la jument n'aurait donc pas besoin d'cestrogénes pour
présenter un comportement sexuel, ce qui rejoint la théorie de Asa et al. (225).

Cependant, les androgénes comme I'androsténédione, ont vu leur production augmenter suite
a l'injection d'ACTH. Or, ceux-ci sont capables d'étre convertis en cestrogénes par le complexe
aromatase, permettant l'activation des récepteurs a ces derniers.

Chez les hommes et les primates, la présence d'aromatases au niveau du cerveau a été mise en
évidence (226). Si cela est aussi le cas chez la jument, alors la production d'androgénes
d'origine surrénalienne pourrait suffire a activer les récepteurs a cestrogénes présents dans
le cerveau et a déclencher des manifestations d'cestrus.

En effet, les androgénes semblent aussi avoir un role a jouer dans 1'exhibition du comportement
sexuel chez la jument. Thompson et al. (227) ont trouvé que l'injection de propionate de
testostérone a des juments recevant de l'altrenogest entrainait la manifestation d'cestrus dans
les 24 heures pour 71 % d'entre elles. Ces manifestations peuvent étre inhibées via l'injection
de dexaméthasone a la dose de 30 mg/kg par voie intra-musculaire (33).

Cependant, étant donné les effets secondaires des glucocorticoides et leur caractére dopant,
ce n'est évidemment pas une solution envisageable dans la pratique vétérinaire.
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Pour conclure, I'ovariectomie bénéficie d'un bon taux de satisfaction, environ 70 %, chez
les propriétaires souhaitant gérer un trouble du comportement de leur jument lié a
I'cestrus ou d'origine inexpliquée. Cependant, environ 30 % des juments continueront a
présenter des signes d'cestrus aprés 1'opération.

La recommandation principale de l'ovariectomie ne serait donc pas la volonté d'inhiber
les manifestations sexuelles spécifiques mais plutot celles relevant d'un comportement
général ou agressif. Elle pourrait aussi bénéficier aux juments souffrant de douleur péri-
ovulatoire.

Avant de prévoir l'intervention, la jument devrait étre observée en état d'ancestrus ou
d'inactivité ovarienne induite par une vaccination anti-GnRH pour prédire de maniére
plus juste le futur comportement sexuel de la jument aprés l'opération.

Son utilisation est compatible avec toutes les réglementations de la lutte contre le dopage
et c'est une intervention facilement réalisable. En choisissant une méthode
laparoscopique, les risques per- et post-opératoires sont diminués.

Cependant, elle présente la particularité d'étre la seule méthode dont la réversibilité est
impossible. Cela peut étre vu comme un avantage pour certains propriétaires mais pour
des juments de course ou de sport, cela est souvent rédhibitoire.

Pour ces derniéeres, une vaccination anti-GnRH avec des effets équivalents mais plus de
chance de réversibilité serait préférable si la réglementation encadrant la lutte contre le
dopage l'autorisait.

Ainsi, tout au long de cette étude, différents moyens d'inhiber 1'cestrus et ses manifestations ont
¢été passés en revue dans le but de trouver une thérapie idéale.

Pour reprendre les mots de Shille (228) , qui a travaillé sur la suppression de l'cestrus chez les
chiennes, la thérapie idéale pour inhiber I'cestrus devrait étre : « facile a administrer, d'efficacité
¢levée, rapide d'action et ne nécessitant pas une fréquence d'administration trop élevée ». De
plus, elle ne devrait pas présenter d'effets secondaires sur la santé humaine et animale, avoir un
effet réversible sur la fertilité et ne pas étre considérée comme du dopage.

Il apparait clairement que chaque thérapie a ses avantages et inconvénients, présentés dans le
Tableau VI. Il incombe au praticien de prendre la responsabilité d’un choix éclairé en analysant
chaque situation.
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Tableau VI : Avantages et inconvénients des méthodes d'inhibition de l'cestrus compatibles avec une utilisation

sportive de la jument
Source : Poullain Aude

Méthode

Avantages

Inconvénients

Progestérone en
formulation longue action
(injection ou intra-vaginale)

- Efficacité maximale
- Durée : une semaine minimum
- Pas de manipulation quotidienne

- N'inhibe pas 'ovulation

- Effets secondaires (au site
d'injection ou vaginite)

- Pas dAMM en France

- Dopant dans toutes les épreuves

Altrenogest

- Voie orale : Regumate™"

- Injectable : Readyserve™"”

- Voie intra-vaginale

- Efficacité maximale

- Réversible, ne compromet pas la
fertilité

- Absence d'effet anabolisant

- Pas dopant au niveau national et FEI

- Facilité d'administration
- AMM en France
- Durée d'efficacité : une semaine

- Peu de réactions locales

- Pas d'injection
- Semble aussi efficace que la voie orale

- N'inhibe pas 'ovulation

- Déconseillé dans le monde des
courses

- Possible effet sédatif

- Dangers pour la santé humaine,
précautions d'utilisation
- Prix

- Pas d'AMM en France

- Stade de prototype
- Pas d'étude sur l'innocuité

Ovulation dicestrienne

- Mécanisme naturel

- Non dopant FEI

- Longue action : prolongation de 30-50
jours de la phase lutéale

- AMM en France

- Facilement réversible

- Investissement financier et
temporel pour le suivi gynécologique
- Trop dépendant de la jument et de
son cycle

- Peu d'é¢tudes

Injection d'ocytocine en
dicestrus

- Efficacité et longue action :
prolongation de deux mois de la phase
lutéale

- Facilement réversible

- AMM en France

- Courte demi-vie : nécessite un retrait
de seulement 24 heures pour ne plus étre
détectable

-Existence d'une forme longue action

- Investissement financier et
temporel pour le suivi gynécologique
- Injections fréquentes

- Dopant pour une faible période

- Possibilité d'observer de faibles
comportements d'cestrus en présence
d'un étalon

- Utilisation de 'ocytocine longue
action hors AMM

Interruption précoce de la
gestation

- Efficacité certaine pour 82 jours
- Non dopant
- Réversible

- Investissement financier et
temporel pour le suivi
gynécologique, la saillie ou
insémination

- Ethiquement problématique

- Risque de suspiscion des autorités
des courses si développement

Dispositifs intra-utérins de
type bille (verre, plastique)

- Pas d'utilisation de produit
pharmacologique

- Non dopant

- Si recommandations respectées,
réversible et pas d'impact sur la fertilité

- Efficacité contestée

- Risques pour la santé de la jument
si la bille n'est pas retirée a la fin de
la saison de reproduction
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Dispositifs intra-utérins
. . ND
aimantées : Upod

- Pas d'utilisation de produit
pharmacologique

- Non dopant

- Efficacité de 85 %, phase lutéale de
durée moyenne 51 a 70 jours et
observation de la baisse du
comportement d'cestrus

- Si recommandations respectées,
réversible et pas d'impact sur la fertilité

- Manque d'études

Manipulation du cycle

- Faible cott

- Molécules avec AMM en France

- Non dopant en FEI et compatible en
national ou courses si respect d'un temps
de retrait

- Investissement financier et
temporel pour le suivi gynécologique
- Seulement pour un usage ponctuel,
pas applicable a I'entrainement

Implant contenant de la
desloréline
Ovuplant™

Suprelorin™”

- Longue action : retarde I'cestrus de 40
jours

- Diminue le nombre de jours d'cestrus
comportemental

- Pas d'effets secondaires

- Ovuplant"® : AMM ¢équine en France
- Non dopant FEI

- Efficacité individu-dépendant

- Possibles manifestations d'cestrus
- Prix

- Longue période de retrait pour les
courses et le national

- Utilisation de plusieurs implants
risquée au niveau du dopage

Immunisation contre la
GnRH
Equity™”
ImprovacND

- Inhibe l'ovulation

- Longue action : inhibe 'activité
ovarienne jusqu'a 100 semaines avec
diminution de I'cestrus comportemental
- Non dopant FEI

- Efficacité individu-dépendant

- Possibles manifestations d'cestrus,
avec allongement de leur durée

- Réversibilité incertaine,
déconseillée pour jument pouvant
reproduire

- Pas d'AMM en France (Equity™")
ou usage hors AMM (Improvac'")
- Effets secondaires : plus importants
lors de la deuxi¢éme injection

- Interdit aux courses et en national

Immunisation contre les
protéines ZP

- Efficacité importante (93 %) pour
inhiber l'activité ovarienne a long terme
- Administration en une seule injection
- Sécuritaire au niveau systémique

- Maintien fréquent du
comportement d'cestrus

- Réversibilité incertaine,
déconseillée pour jument pouvant

SpayVacND - Non dopant FEI reproduire
- Réactions locales
- Pas dAMM
- Interdit aux courses et en national
- Inhibe 'ovulation et l'activité - Irréversibilité certaine
ovarienne de maniére définitive - Observation de comportements
Ovariectomie - Grande satisfaction des propriétaires d'cestrus chez 30 % des juments,

- Peu de risques opératoires si
laparoscopie debout
- Non dopant

d'une durée possiblement allongée
- Cotit
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Partie 3 : Regards alternatifs sur l'inhibition de 1'cestrus et
de ses manifestations

Lors des parties précédentes, 1'étude des indications de l'inhibition de 1'cestrus, de la démarche
diagnostique a suivre et des différentes thérapies proposées a €t€ menée dans un principal but,
celui de répondre aux attentes du propriétaire consultant pour troubles du comportement liés a
l'cestrus.

Cependant, l'intérét d'inhiber 1'cestrus peut sortir du cadre de 1'échelle individuelle et s'intégrer
a la gestion de la démographie des populations d'équidés. Cela est étudié dans un premier
temps dans cette partie.

De plus, comme lors de tout acte vétérinaire, il est nécessaire de prendre du recul sur I'éthique

de nos actions. Ainsi, dans un second temps, une réflexion éthique sur I'inhibition de 1'cestrus,
aussi bien au niveau individuel que collectif, est proposée.
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I) Intérét dans la gestion des populations d'équidés libres

Tous les chevaux sur la planéte, domestiques ou sauvages, font partic de la méme
espece : Equus caballus.

Les chevaux actuellement retrouvés en liberté sont tous des animaux féraux, c'est-a-dire
descendants de chevaux domestiques relachés dans la nature, depuis une durée plus ou moins
longue. Ainsi, ils ont dii s'adapter et apprendre a évoluer dans un milieu qui leur était parfois
hostile, comme c'est le cas du désert de Namibie ou une population de chevaux féraux libres
est retrouvée.

Cependant, ce défi a été relevé avec succés par différents groupes, si bien qu'ils exercent
maintenant une pression écologique excessive sur leurs nouveaux environnements.

Par conséquent, il est nécessaire d'intervenir pour réguler leur nombre et cela peut passer par
une réduction de la fertilité, pouvant étre obtenue grace a des méthodes d'inhibition de
l'cestrus.

A) Un réel besoin de diminuer la fertilité

1) Etat des lieux sur les populations de chevaux libres

La population de chevaux libres s'éléve actuellement a plus de 500 000 individus (229), répartis
sur les cinq continents. La Figure 45 présente cette répartition, a I'exception du groupe de
chevaux féraux de la Namibie et de la population présente en Nouvelle-Zélande.
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Figure 45 : Répartition des populations de chevaux féraux dans le monde
Source : Nuiiez et al., 2016 (Autorisation accordée par l'éditeur) (229)
Légende
documented populations not considered in this chapter : populations documentées non considérées dans ce
chapitre
number of individuals : nombre d'individus
populations considered in this chapter : populations considérées dans ce chapitre

C'est 1'Australie qui abrite le plus grand nombre de populations contenant entre 10 001 et
100 000 individus. Au total, plus de 400 000 chevaux féraux sont présents sur le
territoire (230).

Leur introduction remonte a l'arrivée des Européens sur le sol australien en 1787. Les chevaux
ont ét¢ massivement utilisés pour l'agriculture puis progressivement abandonnés avec la
mécanisation agricole et la fin de la premiére guerre mondiale.

C'est ainsi que des milliers de chevaux se sont retrouvés livrés a eux-mémes dans les étendues
australiennes.

Une population férale est aussi présente en Nouvelle-Zélande, bien que non représentée sur la
Figure 45. 1l s'agit des chevaux Kaimanawa, dont le nombre est maintenu a 300 depuis 2010
par le gouvernement néo-zélandais. C'est un groupe plus récent, les premiers individus ont été
observés en 1876.

177



Le deuxié¢me foyer de peuplement le plus important est le continent Nord-Américain. Dés 1493,
les chcevaux étaient introduits aux Etats-Unis par la colonisation Européenne et ont pu étre
relachés dans la nature.

Le BLM (Bureau of Land Management) estime que 82 834 chevaux sauvages peuplent 11 états
que sont 1'Utah, la Californie, le Nevada, le Wyoming, 1'Arizona, le Colorado, le Nouveau-
Mexique, I'Oregon, le Montana ainsi que le Dakota du Nord (231). De plus petites populations
subsistent aussi sur des iles de la cote Est du pays, comme par exemple sur I' lle Assateague au
large du Maryland ou 1'fle Shackelford Banks sur la cote de la Caroline du Nord.

Ainsi, les deux plus larges populations de chevaux libres résultent d'introduction accidentelle
dans de nouveaux milieux.

Les Mustangs, nom donné aux chevaux féraux de 1'Ouest des Etats-Unis, et les Brumbies,
patronyme des chevaux libres d'Australie, sont ensuite devenus des symboles nationaux de la
vie sauvage.

De ce fait, les chevaux féraux vivant sur des parcelles gérées par le gouvernement fédéral des
Etats-Unis bénéficient de la protection offerte par la loi de 1971 sur les équidés libres. Celle-ci
rend criminels les actes de capturer et tuer un cheval ou ane sauvage.

En Europe, il existe aussi plusieurs populations de chevaux féraux, principalement concentrées
sur la péninsule ibérique, le Royaume-Uni et la France. Celles-ci sont beaucoup plus anciennes,
la présence de chevaux libres en Camargue étant mentionnée dés I'Antiquité.

Ces populations font partie intégrante du patrimoine local et jouent souvent un role dans
'économie du tourisme de la région. Cependant, I'humain a tissé des liens étroits avec ces
populations.

Par exemple, tous les poneys New-Forest vivant dans le parc national anglais éponyme sont
rassemblés chaque automne pour étre vermifugés. Les plus faibles dont la survie lors de 1'hiver
est compromise sont sortis du groupe.

Ces interventions tendent a donner un statut particulier & ces populations entretenues par les
hommes, celui de population traditionnelle (229), conduisant au développement d'un tourisme
particulier basé sur le folklore autour de ces poneys.

Cependant, des groupes de chevaux féraux dont I'origine est similaire a ceux des Etats-Unis ou
d'Australie sont aussi présents en Europe. Ainsi, en Russie et Roumanie, la chute du
communisme a la fin des années 1990 a conduit a la fermeture de fermes collectives et les
chevaux présents ont été¢ abandonnés. Cela a conduit a la prolifération de certaines populations,
tel que le groupe de chevaux peuplant le delta du Danube, dont le nombre est estimé a environ
4 000 (232).
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La présence de ces groupes de chevaux quasiment vierges de toute interaction avec I'Homme,
comme c'est particuliecrement le cas de la population Kaimanawa, représente une réelle
opportunité pour l'étude des comportements équins.

En plus d'améliorer la définition de 1'éthogramme du cheval, 1'observation du budget temps, a
savoir la répartition des activités (repos, alimentation, déplacements, ...) du cheval sur 24
heures, et des interactions sociales des chevaux libres permet ensuite de mettre en place des
modifications pour améliorer les conditions de vie des animaux domestiqués.

Cependant, les chevaux féraux ayant ét¢ artificiellement introduits dans leur milieu, ces deux
entités n'ont pas co-évolué ensemble. L'environnement n'a pas eu le temps de s'adapter a ce
soudain ajout de grands herbivores.

2) L'impact de ces populations sur leur milieu

Bien que jouissant d'une image positive aux yeux du public, I'introduction des chevaux dans un
nouveau milieu n'a pas été favorable a ce dernier.

Dans tous les environnements ou ils ont été introduits, du désert californien aux foréts et
montagnes des Alpes australiennes en passant par les marécages et estuaires de 1'lle de
Shackleford Banks, les chevaux féraux ont représenté bien souvent une menace pour 1'équilibre
des écosystémes.

a) Impact au niveau de la flore

Un cheval en liberté passe en moyenne 60 % de son temps journalier a s'alimenter. Les chevaux
¢tant des herbivores stricts, il semble logique que leur présence va impacter la flore du milieu
qu'ils habitent. Plusieurs études se sont penchées sur ce sujet. Les conclusions sont assez
unanimes : l'introduction de chevaux dans un écosystéme non adapté conduit a la dégradation
de ce dernier par le paturage sélectif ct le piétinement de la flore.

Ainsi, Beever et al. (233) ont comparé les caractéristiques de la végétation présente sur 19 sites
situés dans la région du Grand Bassin aux Etats-Unis, a 1'ouest du pays, au cours d'une année.

Certains de ces sites ¢taient des lieux de paturage pour les populations de chevaux féraux et
d'autres n'avaient plus été paturés depuis 10 a 14 ans.

L'impact des chevaux sur la végétation a été clairement identifi¢ avec la mise en avant de la
supériorité des sites non paturés sur plusieurs aspects.
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La couverture végétale au sol maximale était 1,2 a 1,5 fois meilleure dans les zones non
paturées, la présence d'arbustes augmentée de 1,1 a 1,9 fois et celle de plantes natives
augmentée d'un facteur 1,1 a 2,4.

Enfin, I'augmentation la plus spectaculaire est celle de la diversité d'espéces recensées, avec
deux a douze fois plus de variétés dans les zones non paturées.

De plus, Schott et al. (234) ont rapporté, la tendance des chevaux féraux Australiens présents
dans le parc national de la riviere Guy Fawkes a machonner 1'écorce de certains arbres en été.
Les plus atteints étaient différentes essences d'eucalyptus et la présence de chevaux a été
corrélée a la mauvaise santé de ces arbres. Ainsi, la présence des chevaux menace la bonne
sant¢ d'un arbre endémique.

Un autre comportement des chevaux pouvant mettre en danger le milieu est leur tendance a
circuler via les mémes chemins, créant ainsi des traces au niveau du sol.

11 a été observé que des espéces envahissantes, telles que le trefle blanc, étaient meilleures que
les plantes natives pour coloniser ces espaces (235).

La baisse de la diversité végétale, ainsi que la facilitation de 1'envahissement du milieu par
des espéces exotiques, sont deux aspects particulierement inquiétants.

Une théorie visant a expliquer ce dernier point a été proposée par Mack et Thompson en 1982
(236). Les especes envahissantes, telles que les graminées eurasiennes, ayant longtemps co-
existé avec les ongulés récemment introduits dans les milieux, seraient favorisées pour résister
au paturage par rapport aux especes natives.

Ainsi, I'introduction de chevaux dans un écosysteme non adapté conduit a la dégradation
de ce dernier par le paturage sélectif et le piétinement de la flore.

De plus, la présence du cheval féral déséquilibre la flore en créant de la compétition dans
laquelle les espéces exotiques sont avantagées ainsi qu'en s'attaquant a des essences non
adaptées au paturage, se régénérant donc moins vite et entrainant a terme une réduction
de la couverture végétale.

Cependant, dans certains milieux arides comme le désert Californien, une présence modérée
de chevaux était associée a une augmentation de la diversité de plantes autour des traces et
des feces laissées par les animaux (237). En effet, une 1égére compétition entre les espéces est
un mécanisme bénéfique pour accroitre la diversité en réduisant I'importance de la plante
dominante.
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b) Impact au niveau de la faune

Par son action sur le milieu, et particuliérement la flore, la présence du cheval féral entraine
une modification de I'environnement. Cependant, cette évolution de leur habitat se révele
particulierement délétére pour plusieurs espeéces animales autochtones.

Certaines especes impactées négativement sont considérées comme des especes menacées.
C'est par exemple le cas du rat a larges dents et du lézard d'eau alpin vivant dans les parcs
nationaux des Alpes australiennes.

La baisse de densité des arbustes, graminées, carex et joncs, constituant leur habitat naturel, a
entrainé une diminution de leur présence dans le territoire ou ils étaient habituellement
observés (238).

La diminution de la hauteur des prairies paturées par les chevaux féraux a aussi eu des
impacts sur la reproduction de plusieurs espéces et notamment les oiseaux.

Par exemple, dans les prairies argentines, la prédation sur les nids a augmenté de 70 % dans
les zones paturées, probablement a cause de l'augmentation de la visibilité des nids et de la
hausse de population de petits carnivores opportunistes (239).

Méme les insectes ont été impactés par l'introduction des chevaux dans les écosystémes.

Dans les 12 sites du Grand Bassin observés par Beever et Hendrick en 1997 et 1998, les
fourmiliéres étaient 2,2 a 8,4 fois plus nombreuses aux endroits ou les chevaux avaient cessé
d'étre présents depuis 10 a 14 ans (240).

Enfin, les organismes aquatiques n'ont pas non plus été épargnés par cette modification de
l'environnement.

La population de chevaux féraux de 1'lle de Shackleford Banks se délecte des plantes de la
famille des spartines, particulierement présentes dans les marais salants de I'ile.

Ce paturage a entrainé une hausse de la prédation sur les poissons habitant le marais salant,
engendrant donc une réduction de la densité et de la diversité de la population marine.

Cela s'est accompagné de 1'augmentation de la population de crabes xanthides ainsi que d'une
hausse de la diversité d'especes d'oiseaux friands de crabes (241).

Toutes les dynamiques de populations d'espéces partageant le marais salant avec les chevaux
ont ét¢ modifiées par leur introduction.

De plus, les chevaux féraux ont aussi été reconnus capables d'avoir des effets directs sur les
autres especes, notamment via la compétition pour I'accés a I'eau dans les milieux arides.
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Une source du Colorado a été observée par Perry et al. (242) pendant prés de cing mois a 'aide
d'une caméra pour recueillir les différentes interactions entre les populations de chevaux féraux
et celles d'¢lans vivant pres d'elle.

Lors des 51 observations, 'acces a la source pour les élans a été empéché 42 fois par les chevaux
féraux, notamment durant les mois de mai et juin, qui constituent la saison la plus séche.

Ces données ont été confirmées par Hall et al. (243) qui ont aussi rapporté une diminution de
la venue et du temps passé par les élans aux sources ou des chevaux féraux avaient pour
habitude de s'abreuver.

Les équidés libres peuvent ainsi engendrer un stress hydrique chez les populations
autochtones, ajoutant un défi supplémentaire a leur survie dans ces milieux hostiles.

Ainsi, les chevaux féraux ont un fort impact sur la composition de la faune qui les
entourent par des effets indirects via la modification de I'environnement.

Cela conduit a la réduction de la diversité animale dans les milieux et au déséquilibre
des populations via I'augmentation de certains phénomeénes de prédation. Tous les
groupes d'espéces, terrestres et aquatiques, peuvent étre touchés par ce phénoméne.

Les populations de chevaux libres rentrent aussi en compétition directe avec d'autres
populations autochtones pour l'accés a des ressources convoitées, comme 1'eau.

¢) Impact au niveau du sol et de 1'eau

Enfin, les chevaux libres ont aussi des impacts géomorphologiques et hydrologiques.

Tout d'abord, le piétinement répété, entrainant la présence de traces au sol, favorise le
tassement du sol.

Cette compaction du sol a ét¢ documentée par Beever et Hendrick lors de leur suivi de 12 sites
du Grand Bassin. Les sols ou les chevaux avaient cessé¢ de paturer depuis 10 ou 14 ans
présentaient une résistance trois a 15,4 fois moins importante que les sols occupés par les
chevaux féraux (240).

De plus, les micro-organismes ayant des roles a jouer dans la fixation de 1'azote, la captation de

I'eau et la stabilisation des sols se trouvent dans une couche de profondeur variant de un a quatre
millimétres (244). Du a leur superficialité, ils sont particuliérement sensibles au piétinement.
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Le tassement du sol entraine une diminution de l'infiltration des eaux de pluie et la réduction
des pores du sol ; ces éléments favorisent I'érosion. Celle-ci est définie comme la modification
et le déplacement du sol sous 1'action combinée de la gravité et des éléments naturels tels que
le vent, la pluie, le ruissellement de 1'eau ou les vagues.

L'érosion peut avoir plusieurs conséquences selon le milieu ou elle est observée.

Dans les milieux désertiques, comme ceux de I'Ouest américain, la majorité des nutriments sont
concentrés dans les premiers centimétres du sol (244). L'érosion, favorisant aussi le lessivage
des sols, participe a l'appauvrissement de la terre et pertube donc le bon développement des
plantes présentes.

De plus, les chevaux féraux expriment une préférence pour certains milieux comme lieu de
paturage, ce sont les prairies et les berges (245).

Ces dernicres étant des zones tres sensibles a I'érosion, le présence, méme modérée, de chevaux
féraux peut entrainer une modification du réseau hydrologique et par conséquent la déviation
de cours d'eau.

L'effondrement des berges ainsi que la souillure des cours d'eau engendrés par une forte densité
de chevaux peut compromettre la qualité de I'eau pour la consommation humaine.

De plus, les sabots solides des chevaux abiment de maniére certaine les sols tourbeux, présents
pres des cours d'eau. Or, la tourbe a la capacité d'agir comme une éponge géante, stockant I'eau
en hiver et la relachant petit a petit lors de la belle saison.

Un tel sol met des années a se mettre en place. Sa destruction entraine des modifications dans
les débits des cours d'eau (246), pouvant mener a l'accentuation de périodes de sécheresse et
ainsi mettre en péril certaines activités humaines comme 1'agriculture.

Par leur action mécanique sur le sol, les chevaux féraux entrainent un tassement du sol et
une accentuation des phénoménes d'érosion. Cela augmente la sensibilité du sol au
lessivement et participe a son appauvrissement dans les milieux désertiques.

De plus, leur préférence de paturage dans des zones présentant des cours d'eau, telles que
les berges, baisse la qualité de 1'eau en aval et modifie le débit des rivieres associées,
menacant des activités humaines dépendantes de 1'eau.

La liste des impacts négatifs associés a l'introduction de chevaux libres dans des milieux non
adaptés est donc longue.

C'est pourquoi les chevaux féraux sont présentés comme des animaux nuisibles par plusieurs
acteurs de la conservation de la vie sauvage.
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Il est bon de nuancer ce propos en rappelant que, dans certains milieux comme les terres
fédérales des Etats-Unis, les chevaux féraux partagent les paturages avec du bétail d'élevage
une partie de I'année.

Herman (247) met en avant le fait que les propriétaires de bétail ont obtenu l'autorisation de la
part du BLM pour faire paturer leurs animaux sur plus de 100 000 hectares.

En comparaison, les chevaux féraux ne sont retrouvés que sur 11 000 hectares, qu'ils partagent
souvent avec les bovins.

En 2012, le BLM a mené une enquéte sur la bonne santé de ses terrains. Vingt-neuf pour cent
de la surface totale n'a pas présent¢ les standards requis, a cause du paturage par le bétail (247).

Bien que la gestion du bétail démontre des intéréts dans la préservation des terres, par le fait
que les bovins ne soient pas présents toute l'année, des axes d'amélioration sont encore
possibles.

Les chevaux féraux ne peuvent donc pas étre désignés comme les seuls responsables de la
dégradation des terres fédérales aux Etats-Unis mais leur présence déséquilibre de
nombreux écosystemes.

Ainsi, Eldridge et al. ont réalisé en 2019 (248) une méta-analyse ayant pour but de chiffrer
la baisse de qualité générale de l'environnement liée a son utilisation par les chevaux
féraux.

Tous secteurs regroupés, I'activité des chevaux libres engendre une réduction de 13 % de
la qualité de l'environnement, diminue la couverture végétale de 31 % et entraine
également une augmentation de 1'érosion de 31 %.

3) Les différents moyens pour gérer la dynamique des populations de chevaux féraux

Il devient ainsi urgent de trouver un moyen efficace pour réguler les populations de ces chevaux
féraux.

a) Un nombre de chevaux trop élevé

Malgré les épisodes de sécheresse et de famine auxquels la majorité des chevaux libres sont
confrontés, les études démographiques montrent que leur nombre ne cesse d'augmenter si
aucune mesure n'est prise.
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En 10 ans, la population de 1'lle de Shackleford Banks a plus que doublé, passant de
100 individus en 1975 a 220 en 1985 (249).

Des augmentations encore plus extraordinaires ont été observées, comme la multiplication par
huit du nombre d'individus présents sur l'ile d'Asateague entre 1965 et 1975 (229).

Des taux d'accroissement de population ont aussi été calculés parmi les grands groupes de
chevaux féraux des Etats-Unis et d'Australie.

Une population de 522 chevaux résidant dans le Queensland, en Australie, a été observée
pendant trois années par Zabek et al. (250). Son taux de croissance é€tait estimé a 9 % entre
2011 et 2014.

Garrot et al. (251) ont calculé des taux d'accroissement a l'aide des résultats de comptages
aériens, fournies par le BLM.

Selon les douze localisations étudiées, le taux de croissance variait entre 15 et 27 %, la moyenne
couramment citée étant 20 %.

Avant de faire ces calculs, la fiabilité des comptages aériens a été vérifiée. Soixante dix-sept
pour cent des comptages aériens ont repéré au moins 85 % des chevaux présents sur le territoire,
validant donc les données initiales.

Cependant, cette méthode est inapplicable dans des milieux moins ouverts, tel que les reliefs
montagneux présents en Australie ou les chevaux féraux se regroupent.

Le comptage des animaux y est rendu plus difficile, entrainant des incertitudes sur le taux
d'accroissement global de ces populations.

Le BLM a fixé un objectif chiffré en terme de nombre d'équidés libres maximum. Celui-ci a
été¢ déterminé quelques années aprés la loi de 1971 a 26 785 et est toujours en vigueur en
2023 (231).

D'apres ce seuil, il y aurait plus de 56 000 individus en excés sur le territoire américain, illustrant
l'importance et l'urgence de réguler ces populations.

Cependant, cette valeur est contestée par plusieurs membres de l'opposition au BLM.

En effet, ce seuil correspondrait a la population présente en 1971, quand la loi protégeant les
€quidés libres est apparue.

Or, cette loi avait été votée en réaction au constat que la population déclinait rapidement. Le
fondement scientifique de ce seuil est donc fréquemment remis en cause et aucune étude visant
a déterminer le nombre de chevaux féraux qu'un environnement peut supporter n'a encore vu le
jour.

Des auteurs (Davies et Boyd (245)) considérent au contraire que ces valeurs sont trop élevées

dans certaines zones, en se justifiant par le fait que le gouvernement est parfois obligé de fournir
de la nourriture aux hordes de chevaux libres pour éviter une famine meurtriére.
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Ces terres présentant des intéréts économiques pour plusieurs acteurs, dont les propriétaires
de troupeaux de bétail autorisés a y paturer, la question du nombre de chevaux sauvages
considéré comme acceptable pour l'environnement fait souvent débat aux Etats-Unis.

Bien que la réponse a cette question reste souvent mystérieuse, les conservateurs de la vie

sauvage s'accordent sur la nécessité de contrdler I'accroissement de ces populations d'équidés
libres. Pour cela, divers moyens sont mis en place.

b) Les différents leviers pour agir sur I'importance des populations

L'évolution du nombre d'individus dans une population dépend de quatre paramétres,
représentés sur la Figure 46.

«/l \\«

Natalité ) ( Immigration )

Ajout d’individus

Population

Retrait d’individus

4

/ Mortalité \1 t/ Emigration \w

Figure 46 : Les bases de la dynamique des populations,
Source : Poullain Aude

Dans le cadre de la gestion des populations de chevaux féraux, I'Homme peut agir sur trois de
ces quatre parametres.
i) Augmenter le retrait d'individus

La méthode la plus courante s'appuie sur le principe de retrait direct d'individus de la
population : la mortalité et 1'émigration.

Cela peut passer par l'abattage des chevaux pour augmenter la mortalité, souvent réalis¢ par des
chasseurs placés dans des hélicopteres.
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Ce moyen, considéré comme celui présentant le meilleur ratio efficacité-prix par Driscoll
et al. (246), est cependant interdit dans de nombreux endroits, a commencer par l'intégralité du
deuxieéme plus grand foyer de chevaux féraux au monde, les Etats-Unis, en vertu de la loi de
1971 protégeant les équidés libres.

De plus, suite au scandale engendré par 1'abattage aérien de 600 chevaux dans le parc national
de la riviere Guy Fawkes, les provinces de la Nouvelle-Galles-du-Sud et de Victoria en
Australie ont aussi interdit la mise a mort des chevaux féraux.

Une alternative a 'abattage pour engendrer un flux équivalent a celui d'une émigration consiste
a capturer un certain nombre de chevaux féraux.

C'est actuellement le principal levier d'action du BLM, qui a été mandaté en 1976 pour gérer la
population des équidés libres tout en respectant les fondements de la loi de 1971.

Ainsi, des milliers de chevaux sont capturés tous les ans. Les chiffres publiés les plus récents
concernent l'année 2022 (231). Sur I'ensemble des états concernés par la
problématique, 20 193 chevaux ont été retirés de leur habitat naturel. 7 793 d'entre eux ont été
soit adoptés soit vendus. Les animaux restants ont été placés dans des patures appartenant a
I'état, jusqu'a la fin de leurs jours.

Plus de 60 000 équidés sont actuellement détenus et entretenus par le gouvernement,
représentant un cofit financier important.

De plus, la capture peut se révéler particuliecrement ardue selon le milieu considéré. Les reliefs
des Alpes australiennes par exemple, limitent I'accés aux populations.

Cette stratégie de retirer des individus des populations et de les convertir en animaux de loisir
est particulierement efficace dans le cadre de petites populations, comme le révele 1'exemple
de la gestion des poneys Koniks.

Ce sont des populations semi-férales des foréts de Pologne. Depuis les 70 dernicéres années,
aucun dommage a I'environnement occupé n'a été constaté (252).

Tous les ans, les poulains sevrés sont retirés du groupe. Pour cela, ils sont attirés dans un enclos
avec de la nourriture, puis capturés. Ils sont ensuite vendus en tant que poney de loisir et sont
particulierement recherchés.

Cependant, la population de poneys Koniks dans ce sanctuaire ne dépasse pas les 200 individus,
rendant la comparaison difficile avec les grands troupeaux de 1'Ouest américain.

De plus, les poneys sont visuellement inspectés tous les jours, facilitant leur localisation pour
la capture.
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Ainsi, le modeéle de gestion des poneys Koniks n'est pas transférable a d'autres populations, ou
I'Homme effectue moins d'interventions.

Cependant, 1'adoption de chevaux capturés au hasard peut suffire a réguler de plus larges
populations, comme celle des chevaux Kaimanawa en Nouvelle-Zélande.

Un projet d'abattage aérien ayant ét¢ vivement contesté par l'opinion publique, un large
programme de capture et d'adoption a été mis en place en remplacement en 1997.

Ainsi, 1 069 chevaux ont été retirés du milieu et adoptés (235), permettant le retour de la
population a un nombre acceptable.

Depuis, les rassemblements sont maintenus annuellement ou tous les deux ans. Cependant, les
chevaux capturés non adoptés sont envoyés a l'abattoir.

Une autre stratégie n'impliquant ni de tuer ces chevaux, ni de leur faire quitter leur
environnement, consiste a agir en amont, via la réduction de la natalité.

ii) Réduire la natalité

La natalité est influencée par plusieurs facteurs : le sex-ratio de la population et le taux de
fécondité.

Dans 'ensemble des populations de chevaux libres actuelles, le taux de naissance est de 0,56
par femelle adulte de plus de deux ans.

Combiné a de hauts taux de survie chez les jeunes (0,84) et les adultes (0,90), I'accroissement
moyen des populations est de 18 % (229).

En abaissant la fertilité des juments, c'est-a-dire la capacité a concevoir, la population devrait
mathématiquement se réduire. Cette optique s'inscrit dans une vision a long terme car réduire
les naissances ne va pas entrainer une surmortalité des autres individus.

Des analyses statistiques ont montré que le taux d'accroissement dans une population de
chevaux féraux d'Australie (250) était sept fois plus sensible au changement du taux de survie
des adultes par rapport a un changement dans celui des juvéniles et deux fois plus sensible au
changement du taux de survie des adultes par rapport a un changement dans le taux de fécondité.

L'avantage pour les individus étant de pouvoir conserver les chevaux dans le milieu qu'ils ont
connu toute leur vie, limitant ainsi les procédures stressantes.
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Ainsi, les conservateurs de la vie sauvage disposent de plusieurs leviers pour permettre
une réduction du nombre d'invidus dans les populations de chevaux féraux.

Le premier choix consiste a intervenir sur les animaux déja existants, en augmentant la
mortalité, ce qui est considéré comme la méthode de choix par certains auteurs, ou en
augmentant I'émigration via des opérations de capture, méthode largement employée de
nos jours.

Le deuxiéme axe empruntable est d'agir en amont en réduisant la fertilité des populations.
Ce choix est moins efficace a court terme mais présente des avantages en terme de bien-
étre animal.

La question suivante est donc de savoir comment controler la fertilité dans la vie sauvage.

B) Controler la fertilité dans la vie sauvage

La réduction de la fertilité peut s'effectuer selon différents moyens, ciblant uniquement un seul
sexe ou bien les deux.

1) Les cibles et les différents moyens

a) L'importance du sexe visé

En réfléchissant a la structure sociale des groupes de chevaux libres, un troupeau guidé par un
¢talon et comprenant plusieurs juments, 1'option la plus efficace pourrait étre de stériliser tous
les méles dominants ayant le droit de se reproduire.

La vasectomie chirurgicale est la seule technique efficace pour stériliser un étalon. En effet,
la vasectomie médicale n'inhibe pas de maniére certaine la production de spermatozoides. Cela
a été observé par Scully et al. (253), lors de leur comparaison des deux méthodes de vasectomie.

Cependant, il a été observé que les juments pouvaient se reproduire avec des étalons d'autres

harems ou avec des étalons de statut moins élevé dans la hiérarchie si I'étalon dominant avait
été vasectomisé (254).

189




De plus, Garrot et Siniff (255) ont simulé la réaction du taux de croissance d'une population en
fonction du pourcentage d'étalons vasectomisés, en ciblant d'abord seulement les dominants
puis tous les étalons.

Le résultat de leurs simulations est présenté en Figure 47.
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Figure 47 : Comparaison du taux d'accroissement annuel d'une population de chevaux féraux en fonction de la
proportion d'étalons stériles
Source : Garrot et Siniff, 1992 (Autorisation accordée par l'éditeur) (255)
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Il en ressort que méme si tous les étalons dominants sont stérilisés, la population continuera de
s'accroitre de 8 % tous les ans. Pour stopper la croissance démographique, il est nécessaire que
95 % de l'ensemble des étalons pouvant rentrer en contact avec les juments soient stériles.

Combiné aux difficultés techniques qui rendent la réalisation d'une vasectomie chirurgicale de
masse compliquée sur le terrain, ce pourcentage ne permet pas de choisir la stérilisation des

¢talons comme technique de choix pour limiter la fertilié.

En revanche, les techniques visant uniquement la réduction de fertilit¢ des femelles se sont
avérées plus efficaces et moins cotiteuses pour réguler I'accroissement des populations (256).
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Sur le mod¢le de populations d'ongulés existantes comme le cerf de Virginie ou le cheval féral,
des simulations de 1'évolution de la population en fonction de la proportion de femelles infertiles
ont été réalisées par Hobbs et al. (257).

Ainsi, plus de la moitié des juments devrait étre stérilisée pour obtenir une réduction
significative de la densité de population (257).

Pour avoir une gestion efficace du controle de la fertilité, il serait nécessaire de rendre
infertiles 95% des males d'une population d'équidés féraux (255).

La réduction de croissance d'une population d'ongulés en visant les femelles nécessite que
plus de la moitié d'entre elles soient stérilisées. Ce chiffre est considérable mais reste

inférieur a 95%.

11 est donc conseillé de concentrer les efforts de réduction de la fertilité sur les femelles.

b) Les différents movyens a disposition

Pour choisir la meilleure méthode pour réduire la fertilité chez les juments libres, il est bon
d'établir une liste de critéres a suivre. Un exemple de guide est proposé par le Tableau VII.

Tableau VII : Caractérisitiques et exigences associées au systeme idéal de réduction de la fertilité
Source : Poullain Aude, d'aprés Hobbs et al. (2018) (256)

Caractéristiques souhaitables Exigences

Spécificité Agent biochimiquement spécifique et/ou délivré
uniquement aux especes visés

Efficacité De préférence efficace en une seule dose, a action
longue ou permanente

Humanité Absence d'effets ou effets minimaux sur le bien-étre
animal ainsi que sur le comportement social

Sécurité Peut étre administré durant la gestation ou lactation,

pas d'effets secondaires si doses multiples

Rentabilité Agent et systéme de délivrance peu onéreux,
administration possible et efficace dans les régions
¢éloignées

Respect de I'environnement Ne persiste pas dans 'environnement

En comparaison avec les moyens de provoquer l'infertilit¢ chez les males, I'ovariectomie
apparait comme une solution potentielle.
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En effet, son action est irréversible et efficace chez la totalité des juments opérées. De plus, sa
réalisation lors d'une période de gestation assez avancée ou de lactation est sécuritaire pour le
feetus ou le poulain.

Cependant, cette prise en charge n'est pas adaptée a la réalité de terrain de la gestion de
troupeaux de chevaux féraux.

L'ovariectomie par colpotomie serait pratiquée sur les juments pour des raisons de praticité et
de réduction des cotits. Cependant, cette intervention comporte des risques d’hémorragie et
laisser repartir les juments tout juste opérées sans surveillance pourrait conduire a la mort de
plusieurs d'entre elles.

De plus, la mise en place de cette méthode requiert beaucoup de logistique ainsi que
d'investissement financier et serait difficilement applicable a plus de la moitié¢ des juments
libres.

C'est pour cela qu'elle n'est pas pratiquée de nos jours dans l'optique de réduire la fertilité des
chevaux féraux (231).

Les dispositifs intra-utérins sans action pharmacologique sont aussi une option intéressante.

Une récente étude de 2021, conduite par Holyoak et al. (258), a testé I'efficacité et la sécurité
d'un disposif en silicone, en forme de Y ressemblant a un stérilet humain, sur 20 juments
hébergées constamment en compagnie dun male. Les juments étaient ensuite échographiées
toutes les deux semaines pour vérifier la présence du dispositif et la bonne santé utérine pendant
20 mois et demi.

Le dispositif a atteint le taux de rétention souhaité, c'est-a-dire 75 %.
Pour les juments ayant retenu le stérilet, l'effet contraceptif a été efficace a 100 %. Ces
premiers résultats semblent donc trés prometteurs.

De plus, le comportement était aussi observé durant cettte période et les juments ont développé
les mémes manifestations d'cestrus que des juments non traitées, des accouplements ayant été
signalés. Aucune perte de stérilet suite a un accouplement n'a été observé.

Enfin, la sécurité a long terme sur la muqueuse utérine a été étudiée a l'aide de biopsies
endométriales avant l'insertion du stérilet et aprés son retrait. Plus de la moitié des biopsies
sont restées stables ou ont montré une amélioration d'aprés la classification de Kenney et
Doig (1986).

Ainsi, le stérilet rassemble plusieurs qualités : efficacité, sécurité pour la jument, absence de
pertubations du comportement social.
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Néanmoins, son application nécessite la capture des juments ainsi que des manipulations
pouvant étre dangereuses en l'absence de sédation pour l'opérateur. Dans les troupeaux
difficilement accessibles, sa mise en place pourrait ainsi étre compromise.

De plus, si 25 % des dispositifs sont rejetés apres l'insertion, une pollution environnementale
est inévitable.

Pour ces raisons, l'utilisation massive de stérilets n'est pas tout a fait adaptée aux problématiques
actuelles dans le cadre de la réduction de fertilité des troupeaux de chevaux féraux. Son usage
commence a se répandre a faible ampleur, avec 31 juments libres des Etats-Unis implantées en
2022, d'apres les données du BLM (231).

L'ovariectomie n'est pas applicable a la gestion des populations de chevaux féraux pour
des raisons logistiques, financiéres et éthiques.

Bien que combinant plusieurs qualités, la pose de stérilet a grande échelle implique des
manipulations rapprochées des juments ainsi que 'acceptation d'une pollution plastique
de I'environnement par les stérilets expulsés.

Ces deux solutions ne sont donc pas retenues.

Il existe enfin une derniére alternative applicable : les vaccins immunisants contre des
protéines clés de la reproduction, telles que la GnRH et les protéines de la zone pellucide.
Ils combinent I'avantage de pouvoir étre administrés a distance via des fléchettes, d'étre

relativement efficaces a long terme, d'étre sécuritaires pour la jument et le poulain en cas
de lactation et enfin de ne pas présenter une menace pour l'environnement.

C'est pour ces raisons que les vaccins vont étre spécifiquement étudiés dans la prochaine sous-
partie.

2) L'utilisation grandissante des vaccins

Le nombre de juments vaccinées par le BLM ne cesse d'augmenter depuis les quatre derniéres
années.

En 2022, ce sont 1 622 juments qui ont recu une injection. Deux-tiers d'entre elles ont recu le
vaccin contre les protéines de la zone pellucide. Le tiers restant a été vacciné contre la GnRH
a l'aide du GonaCon"".
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a) Efficacité

Dans la partie précédente, des résultats sur l'efficacité de ces différents vaccins ont été présentés
dans le cadre de la gestion de troubles du comportement liés a I'cestrus.

Les études suivantes portent sur les mémes objets mais abordés sous un autre angle, c'est-a-dire
inhiber 1'cestrus et surtout ses conséquences, une gestation, pour réguler les populations de
chevaux libres.

Pour pouvoir étre utilisé a grande échelle en répondant aux criteres de faisabilité et rentabilité,
un vaccin devrait étre efficace durant plusieurs années en une seule injection.

Plusieurs études, menées par des scientifiques impliqués dans la conservation de la vie sauvage,
ont essay¢ de mesurer I'impact a long terme des vaccins.

A 1'échelle d'une année, que ce soit pour I'immunisation contre la GnRH ou contre les protéines
de la zone pellucide, le taux de succes de Killian et al. était de 100 % (259).

A partir d'une population de juments férales du Nevada, hébergées en pature dans un troupeau
uniquement féminin depuis leur capture, douze ont regu une injection de SpayVac™" et 18 ont
recu une injection de GonaCon™". Les injections étaient réalisées a la main, par voie-
intramusculaire dans l'encolure, la jument placée dans une barre de contention.

Apres une saison de reproduction passée au contact d'étalons, aucune jument n'était signalée
gestante au controle échographique.

Quatre ans apres cette premiére publication, en 2008, la méme équipe a présenté les résultats
d'une étude obtenus sur la méme population de juments férales du Nevada (204).

Huit juments n'ayant recu aucun traitement ont été comparées a 12 juments traitées avec une
unique injection de Spayvac™" et 16 juments traitées avec une seule injection de GonaCon™".
Toutes ces juments ont ét¢ suivies durant quatre années.

Les taux de contraception durant ces années, c'est-a-dire le pourcentage de juments n'étant
pas gestantes suite a la saison de reproduction passée en contact avec un étalon, étaient
respectivement de :

- 100 %, 83 %, 83 % et 83 % pour les juments traitées avec le SpayVac" .

- 94 %, 60 %, 60 %, 40 % pour les juments traitées avec le GonaCon™P,

Les vaccins peuvent donc ére actifs jusqu'a quatre ans apres 1'injection d'une unique dose.
Cette persistance pourrait s'expliquer par le type d'anticorps issus de la stimulation par le
vaccin.

En effet, une teneur supérieure en immunoglobulines G de type 4 et 7 a été rapportée chez les

. ., ND . . ~
juments vaccinées avec le SpayVac ~ en comparaison avec des juments du groupe contréle non
traité.
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Or, ces anticorps ont une longue durée de vie, pouvant expliquer le maintien de la
contraception pendant des années. Il aurait ét¢ intéressant de poursuivre les observations
pendant encore plusieurs années pour évaluer le maximum de l'ampleur de l'action
contraceptive.

Ainsi, le SpayVac"" semble donc avoir une durée d'action plus longue que celle du GonaCon™".
En paralléle de ces observations, des titrages en anticorps anti-PZP et anti-GnRH étaient
réalisés une fois par an.

Pour les deux types d'anticorps, la concentration en anticorps déclinait au cours du temps,
pouvant expliquer la perte d'efficacité.

Cependant, un phénomeéne spécifique aux anticorps anti-PZP a été observé lors de la
quatriéme année. Parmi les dix juments encore réceptives a l'effet du SpayVac™> au bout de la
troisiéme année, pour 80% d'entre elles, le taux d'anticorps avait significativement augmenté
lors de la quatriéme année.

Cette ré-immunisation spontanée pourrait étre a l'origine de la longévité supérieure de
l'efficacité du SpayVac'". Pour expliquer ce phénoméne, Killian et al. (204) avancent le fait
que les protéines de la zone pellucide sont des glycoprotéines plus immunogenes que le petit
décapeptide qu'est la GnRH.

Pour se rapprocher au maximum d'un modéle de terrain, Gray et al. ont, en 2010, réalisé un
protocole similaire a celui de Killian et al. de 2008 (204).

La différence résidait dans l'origine et le devenir des juments vaccinées. Des juments de
troupeaux de chevaux libres ont ainsi été rassemblées, 20 d'entre elles ont regu une injection de
SpayVac™® et 20 autres une de GonaCon™> puis elles ont été relichées. L'équipe de recherche
les a ensuite suivi hebdomadairement pendant trois années pour déterminer 1'efficacité de la
contraception.

Les taux de contraception affichées pour chaque méthode étaient les suivants, classés de la
premiere année a la troisieme année d'observation.

- 63 %, 50 %, 56 % pour les juments traitées avec le SpayVac"".

- 61 %, 58 %, 69 % pour les juments traitées avec le GonaCon™".

Par rapport aux deux études précédentes, les taux de contraception de la premiére année sont
nettement inférieurs.

Cela peut s'expliquer par le fait qu'une partie des juments était déja gestantes lors de l'injection.
L'importance du moment de la vaccination est ainsi ici mise en valeur.
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Les anticorps contre les protéines de la zone pellucide mettant environ deux mois a étre produits
en quantit¢ suffisante pour atteindre leur pic de concentration dans la circulation
sanguine (260), il serait judicieux de mener les campagnes de vaccination environ deux mois
avant la saison de reproduction.

Pour poursuivre la comparaison des taux de contraception avec ceux de Killian et al. (204),
ceux engendrés par la vaccination avec le GonaCon™" sont similaires dans les deux études.
Cependant, ceux calculés suite a l'injection de Spayvac™® sont en-deca de ceux estimés
précédemment.

Une hypothése pour expliquer cette variation serait que les juments utilisées par
Killian et al. (204) sont tenues en captivité et bénéficient donc d'une meilleure alimentation et
de soins, engendrant une meilleure note d'état corporel.

Cette amélioration de I'état général permet au systéme immunitaire de réagir avec plus
d'efficacité (261).

En plus de I'importance du moment de l'injection par rapport a la saison de reproduction, le site
d'injection choisi semble aussi influencer l'intensité de la décroissance de la fertilité.

En effet, Roelle et al. (262) ont utilis¢ en 2017 un protocole similaire a celui de
Killian et al. (204) avec des juments ayant aussi été prélevées dans la nature puis maintenues
en captivité. Seul le vaccin SpayVac'® a été administré a 30 juments sous forme de poudre
reconstituée au moment de I'injection.

Cependant, les injections étaient réalisées par voie intra-musculaire mais dans les muscles
glutéaux de la croupe, ce choix étant motivé par la volonté de réduire les réactions locales.

Les juments ont ét¢ suivies pendant trois années apres l'injection. Les taux de contraception
observés année apres année étaient les suivants : 87 %, 43 %, 47 %.

Les résultats, en particulier pour la deuxiéme et troisiéme année, sont nettement inférieurs par
rapport a ceux observés par Killian et al. en 2008 (204).

Une hypothése pour expliquer ces résultats est que lors de 1'injection dans I'encolure, les nceuds
lymphatiques cervicaux superficiels sont trés proches alors que lors de l'injection dans la
croupe, les premiers noeuds lymphatiques primaires, les pré-cruraux, sont a une distance
beaucoup plus importante, limitant ainsi la réponse immunitaire (260).

Cependant, des études plus précises a ce sujet devraient tre menées pour mieux comprendre
ce phénomene.

Les résultats d'étude de expérimentale ayant leurs limites, il serait intéressant d'observer I'effet
de I'immunocontraception sur une population réelle de chevaux féraux.
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Cela est effectué depuis 1995 sur la population de l'ile d'Assateague. A 1'époque, 165 chevaux
peuplaient le territoire, ce nombre faisait peser une pression écologique trop importante sur
l'environnement.

Le choix de gérer la démographie uniquement a 'aide d'un protocole vaccinal a été fait par les
autorités du parc. Le vaccin utilisé est celui contre les protéines de la zone pellucide, le vaccin
PZP a courte action nécessitant un rappel annuel.

En 2008, Kirkpatrick et Turner ont publié¢ les résultats des 13 premiéres années de cette
gestion (263).

Le pourcentage de femelles traitées chaque année variait entre 42 et 76 % avec une moyenne
de 67 %. Le taux de contraception moyen au cours de cette période de temps était de 96 %.

Au bout de deux années, la population s'était stabilisée. Huit ans aprés les premiéres injections,
un déclin démographique s'est enclenché et aprés onze ans, la population était réduite de 20 %.

La relative lenteur de la diminution s'explique par le fait que les juments traitées voient leur
espérance de vie augmenter. En effet, en soulageant leur organisme des exigences énergétiques
de la reproduction, leur note d'état corporel augmente.

Outre l'aspect relatif au bien-étre animal, cette amélioration de 1'état général est aussi
intéressante dans le cadre de la gestion de la population.

En effet, il a été discuté en amont de l'amélioration de la réponse immunitaire lors de
l'augmentation de la note d'état corporel.

De plus, si la jument est en bon état général au moment de la fécondation, elle aurait plus
tendance a produire un poulain male plutot que femelle (264). La modification du sex-ratio en
faveur des males est aussi une stratégie de réduction des populations de chevaux
féraux (265).

Cet effet secondaire pourrait se révéler particulierement intéressant dans le cas ou d'anciennes
juments traitées se retrouvent en situation de reproduire.

Ainsi, cet exemple révele la possibilité de gérer la population uniquement par la vaccination.
Cependant, les particularités de la population de 1'lle d'Asateague facilitent cette gestion.

En effet, c'est une population fermée, sans émigration ou immigration, a la différence des
grandes populations de I'Ouest américain ou d'Australie.

De plus, elle est réduite en nombre, permettant ainsi d'augmenter la probabilité de vacciner un
grand pourcentage de juments. Pour accélérer la décroissance démographique dans les plus
grandes populations, il serait sGirement nécessaire de combiner la vaccination a des méthodes
plus intrusives comme le retrait d'individus ou l'abattage.
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Par ailleurs, le mode d'administration du vaccin était particuliérement intéressant.
Toutes les doses ont été délivrées par fléchettes, ayant eu une portée maximale de 55 métres.

Cela permet de limiter au maximum les manipulations dangereuses pour les animaux et les
hommes ainsi que d'éviter le stress de la capture.

Cependant, 1'utilisation des fléchettes peut étre limité par certains facteurs.

Lors de protocoles nécessitant des administrations rapprochées, comme c'est le cas pour celui
de Liu et al. (266) avec un rappel quatre semaines apres la premiére injection, les juments
peuvent développer des réactions aversives a la présence, méme distante, d'humain et devenir
inapprochables, mettant ainsi en péril le programme.

Cela a été le cas pour trois juments dans I'étude de Liu et al. (266).

De plus, par rapport a la capture du troupeau et l'injection manuelle dans une barre de
contention, cette méthode rend plus compliquée la vaccination entiére d'un groupe en méme

temps.

Aller a la rencontre des juments une a une est aussi un investissement humain et financier
conséquent.

Pour limiter ces colts, un vaccin efficace en une seule injection durant plusieurs années
ND . iy sz
comme le SpayVac "~ semble donc particulierement approprié.

De plus, il présente 'avantage de pouvoir étre conservé sous forme lyophilisée et donc de ne
pas étre dépendant de la chaine du froid.

Cette caractéristique le rend facilement transportable et rend aisé son utilisation sur le terrain.
Cependant, I'EPA n'a pas encore approuvé son utilisation en dehors du cadre de la recherche.

Les formulations actuellement utilisées par le BLM sont :

- le Zonastat-H"", vaccin contre les protéines de la zone pellucide, efficace seulement pendant
une année et nécessitant un rappel quatre semaines apres la premiére injection (267) ;

- le PZP-22"P, vaccin contre les protéines de la zone pellucide, efficace pendant 22
mois (268) ;

- le GonaCon™P, vaccin contre la GnRH.

Parmi ces formulations, seuls le Zonastat-H"" et le GonaCon"" peuvent étre administrés par
fléchettes, le BLM exigeant que le PZP-22"" soit injecté a la main.
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Réfléchir a un moyen d'augmenter les performances du GonaCon " semble donc intéressant
a I'heure actuelle.

En 2018, Baker et al. (269) ont étudi¢ 1'impact d'une nouvelle immunisation contre la GnRH
chez des juments déja vaccinées avec le GonaCon "° une premiére fois.

Ces 29 juments étaient des juments libres, capturées uniquement pour la vaccination puis
relachées.

L'année suivant la vaccination, la fertilité restait similaire a celle des 29 juments ayant recu une
injection de solution saline, comme présenté par Gray et al. (270).

Les taux de contraception deux et trois ans aprés la premiére injection n'étaient pas tres
élevés : 54 % et 45 %.

La suite du protocole consistait a re-capturer les mémes juments et a leur administrer une
nouvelle dose de vaccin. A la suite de ce rappel, les taux de contraception deux et trois ans
aprés la seconde injection étaient bien plus satisfaisants : 100 % et 84 %.

Ainsi, une seconde immunisation trois ans apres augmente significativement les performances
ND
du GonaCon .

Le suivi des juments a été interrompu apres trois ans mais il aurait ét¢ intéressant de poursuivre
les observations, le délai nécessaire entre une deuxiéme et une potentielle troisiéme
administration étant probablement supérieur a trois ans.

Administrer une dose de GonaCon"" tous les trois ans semble la solution la plus réalisable
dans le cadre actuel. Cet espacement permet d'administrer le vaccin via le biais de fléchettes et
il est peu probable qu'une réaction aversive persiste pendant toute cette durée.

Enfin, Baker et al. (269) ont vérifié que les poulains issus de meéres vaccinées durant la gestation
¢taient sains. Une crainte était aussi d'induire des poulinages en dehors de la saison favorable
pour la survie des petits.

Cependant, aucune différence significative au niveau du moment de la naissance entre les
poulains des juments ayant recu une dose de SpayVac ™" avant leur conception et ceux issus de
meres non traitées n'a été observée par Gray et al. (270). La vaccination répond donc au critére
d'innocuité pour le poulain.
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Pour conclure, la gestion des populations par le biais de I'immunocontraception reste
controversée, a cause de I'investissement humain et financier nécessaire pour vacciner un
nombre suffisant de juments.

De plus, si le protocole nécessite une seconde immunisation, il est nécessaire de pouvoir

identifier les juments concernées, ce qui peut s'avérer difficile, surtout apreés 3 ans, durée
.. . o . . ND

a priori optimale entre deux injections de GonaCon .

Cependant, cela est un outil efficace si le programme est bien mené et son utilisation
conjointe avec d'autres méthodes ne peut étre que bénéfique.

De plus, c'est un domaine générateur d'innovations et I'arrivée du SpayVac " sur le
marché pourrait représenter une belle opportunité pour inhiber les conséquences de
I'cestrus.

En effet, son action semble persister durant de nombreuses années et il existe sous forme
de poudre lyophilisée, facilitant son transport dans les zones plus reculées.

Cette sous-partie s'est concentrée sur 1'efficacité des vaccins dans le cadre de la gestion des
populations. Dans la deuxiéme partie, les effets indésirables locaux avaient été détaillés.

Un aspect non abordé pour le moment est l'impact de l'inhibition de l'cestrus, de ses
manifestations et conséquences sur le comportement. Or le respect du comportement social
des équidés fait partie des critéres auxquels un moyen de gestion de la fertilité doit se
conformer.

b) Modifications des comportements et vie sauvage

Les chevaux sont des animaux grégaires avec une structure sociale développée. La
composition traditionnelle d'un groupe de chevaux féraux, traditionnellement appelé harem,
est : un étalon et plusieurs juments accompagnées des jeunes jusqu'a environ leur deuxiéme ou
troisiéme année.

Il a été suggéré par Crowell-Davis (35) que le comportement d'cestrus menant a des
accouplements avait aussi une importance dans le maintien des liens sociaux entre les juments
et I'é¢talon du harem.

La perte de ces manifestations a cause de I'immunocontraception, particuliérement lors de

I'immunisation contre la GnRH (comme développé en partie 2, I1.B.1.b)), pourrait donc faire
peser une menace sur 1'intégrité du groupe familial.
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A l'opposé, les comportements de reproduction peuvent aussi étre exacerbés chez certaines
juments vaccinées contre les protéines de la zone pellucide.

En effet, I'observation des chevaux peuplant I'lle de Shackleford Banks, dont les juments ont
recu des injections de PZP, révele que celles-ci présentent une activité cyclique prolongée
comparée a celle des juments non traitées (271).

Les conséquences de ces modifications devraient étre prises en compte lors du choix d'une
méthode de réduction de la fertilité. Cependant, 'impact comportemental n'a pas été la donnée
la plus étudiée durant les études sur les vaccins contre la GnRH ou les protéines de la zone
pellucide.

Plusieurs études ont rapporté des faits par rapport a l'influence de la vaccination PZP sur le
comportement des juments.

Tout d'abord, les juments vaccinées continuent a présenter des comportements reproducteurs
normaux, bien qu'infertiles (262).

Leur activité sexuelle s'étend au dela de la période dédiée a la reproduction. Cette observation
a été vérifiée par Powell (272) lors du suivi de 24 juments ayant recu une dose de vaccin PZP
lors de la saison de reproduction.

En cas de défaut d'efficacité de la contraception, un accouplement en automne ou hiver peut
mener a la naissance de poulains en dehors de la saison favorable a leur survie,
classiquement a la fin du printemps (273).

Au niveau de la répartition du budget temps individuel, la vaccination contre les protéines de
la zone pellucide ne semble pas avoir d'impact sur les juments.

Lors de l'observation des 24 juments traitées pendant trois mois, Powell n'a pas remarqué de
différences entre le budget temps de ces derniéres et celui des 19 juments du groupe témoin.
De plus, les individus traités n'étaient ni source ni cible particuliére de comportements
d'agression (272).

Cependant, une des limites de cette étude réside dans le fait que les juments du groupe témoin
avaient déja recu une dose de vaccin PZP antérieurement, cela pouvant fausser les résultats.

C'est pourquoi les données récoltées par Ramson et al. (274) sont particuliérements
intéressantes.

Plusieurs groupes de chevaux féraux répartis sur trois localisations différentes et comportant au
minimum un étalon, une jument vaccinée contre les protéines de la zone pellucide et une témoin
jamais vaccinée ont été observés d'avril a octobre, de 2003 a 2006, a une fréquence variant de
une a cinq fois par semaine.
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117 chevaux vaccinés ont été inclus dans 1'étude et ce sont au total plus de 10 000 heures
d'observations qui ont conduit aux conclusions suivantes. A l'instar de Powell en 1999 (272),
aucune différence significative n'a ét¢ observée entre le budget temps des juments vaccinées
et celles du groupe témoin.

Les facteurs ayant le plus impacté ses variations étaient la note d'état corporel et la présence
ou non d'un poulain accompagnant la jument.

La démonstration de comportements sociaux ¢tait aussi similaire entre les deux groupes.
Cependant, les juments vaccinées ont bien plus souvent été la cible des comportements
reproducteurs de I'étalon avec une augmentation de 55 % de I'expression de ces
manifestations envers ce groupe de juments.

L'association entre 1'extension de la période de manifestation de comportement sexuel de la
part des juments vaccinées ainsi que l'attrait supérieur des males pour ces juments pourrait
laisser craindre des effets délétéres. En effet, il a été suggéré que cela pouvait contribuer a une
baisse de la stabilité du troupeau (272).

Néanmoins, Kirkpatrick et al. (266) semblent réfuter cette hypothése.

Lors du suivi sur 18 mois des troupeaux comprenant des juments immunisées contre les
protéines de la zone pellucide, seules trois juments avaient changé de troupeau.

Ce taux se trouvait dans les limites de ceux observés lors des trois années précédentes.
Cependant, les observations n'ont été conduites qu'a trois reprises sur cette période illustrant
ainsi la difficulté a interpréter les données comportementales a partir d'études dont la conception
n'était pas tournée vers ce but.

En 2009, Nuiez et al. (275) ont réalisé une étude comportementale dont la particularité réside
dans la période d'observation.

Parmi la population de chevaux féraux de I'ile de Shackleford Banks, 22 juments vaccinées
avec le PZP et huit juments témoins ont été observées hebdomadairement de décembre a février
2005, correspondant a la période d'ancestrus saisonnier.

Par rapport aux individus du groupe témoin, les juments vaccinées ont changé de groupe plus
souvent, ont visité plus de harems différents et ont aussi a la fois initié et recu plus de
comportement de reproduction.

Les conséquences de cette diminution de la fidélité a son troupeau d'origine étaient multiples.

Tout d'abord, les juments vaccinées arrivant dans un nouveau groupe ¢étaient la cible
d'agressions plus nombreuses.
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De plus, leur arrivée perturbait la hiérarchie en place entre les juments résidentes du troupeau.
Cette instabilité conduisait a une diminution de la qualité de la relation entre 1'étalon en
charge du troupeau et les juments déja intégrées a celui-ci.

Une hypothése a cette baisse de la fidélité de la part des juments vaccinées lors de la saison
hivernale a été avancée par les auteurs.

La perception de la jument n'arrivant pas a concevoir durant 1'été remet en cause le male pour
ce fait.

Ainsi, elle profite de la saison calme de I'ancestrus pour quitter le groupe et essayer de se
reproduire avec un autre male. Cette idée n'a pas été vérifiée par d'autres auteurs, laissant planer
le doute sur la raison de ces émigrations.

L'observation des mémes juments durant la période de reproduction serait nécessaire pour
évaluer l'effet de la saison sur les migrations.

Une derniére conséquence de la vaccination multiple contre les protéines de la zone pellucide
est I'effet résiduel des différents traitements qui semble modifier le comportement reproducteur
méme plusieurs années apres la derniére injection.

Par exemple, les juments ayant déja été vaccinées au moins une fois poulinaient plus
tardivement que les autres.

La mise en évidence de conséquences au long terme rend nécessaire la réalisation d'études
comportementales sur une période conséquente pour disposer de toutes les informations
nécessaires a la bonne gestion des méthodes de réduction de la fertilité.

Au niveau individuel, la vaccination contre les protéines de la zone pellucide n'entraine
pas de modification comportementale majeure.

Cependant, elle semble avoir des effets délétéres au niveau de la structure sociale des
chevaux féraux en bouleversant la saisonnalité de la reproduction de maniére durable,
diminuant la fidélité des troupeaux, déstructurant leur fonctionnement et favorisant les
comportements d'aggression.

Nuiiez et al. (275) suggerent d'adapter les protocoles vaccinaux pour maintenir la cohésion
sociale des groupes.

Il faudrait ainsi réduire le nombre de juments traitées ainsi qu'espacer les injections pour
permettre aux juments d'étre gestantes et de devenir des éléments stabilisateurs du
groupe.

Cependant, ces conseils ne sont pas en accord avec les politiques actuelles, qui consistent
a freiner le plus vite possible I'accroissement des chevaux féraux.

203




Une alternative réside dans l'utilisation des vaccins contre la GnRH.

Seules deux études se sont attachées a étudier les répercussions du GonaCon™" sur le
comportement des juments traitées.

Les deux ont comparé la répartition du budget temps des juments concernées a celle de juments
témoins n'ayant jamais été vaccinées et ont aussi observé la fréquence des comportements
d'ceestrus durant la saison de reproduction.

Pour Baker et al. (269), aucune différence significative n'a été observée dans la répartition du
budget temps entre les deux catégories de jument.

Ramson et al. (276) ont noté de 1égéres différences entre les deux groupes.

Les juments vaccinées avaient tendance a passer moins de temps a se nourrir ainsi qu'a se
déplacer et a présenter plus de périodes de repos et de comportements d'entretien tel que le
grooming.

Ces variations peuvent s'expliquer par le fait que les juments du groupe controle étaient souvent
des juments gestantes ou accompagnées d'un poulain. Le changement de statut métabolique,
ainsi que la nécessité de s'occuper de leur nouveau-né, nécessitent des ajustements de leurs
activités.

Cette idée a été confirmée par Baker et al. (269) qui ont avancé I’hypotheése que le facteur
déterminant dans la variation du budget temps résidait surtout dans le fait d'avoir un poulain
plutdt que d'avoir été vaccinée.

Cependant, toutes les juments ont passé le méme temps a exprimer des comportements visant
a entretenir les liens sociaux, importants pour la cohésion du troupeau. De plus, les étalons
ont conservé leur méme niveau d'activité de gardiennage du troupeau, nécessaire a la survie du
groupe (269).

Au niveau de la reproduction, les juments vaccinées ont présenté moins fréquemment un
comportement d'cestrus dans les deux études, allant jusqu'a la suppression totale chez certains
individus (276).

Chez les individus ou la contraception a échoué, il n'y a pas été associé un décalage de la saison
de poulinage vers des mois moins favorables comme cela peut étre le cas avec la vaccination
PZP (273).

De maniére intéressante, associé au retrait d'une partie de la population, il était attendu que la
vaccination contre la GnRH provoque une pertubation des groupes et conduisent a I'émigration
d'une partie des chevaux.

Néanmoins, l'inverse s'est produit avec une réduction de 25 % de la fuite des juments des
troupeaux observés par rapport a l'année précédente. Cela met en avant le fait que les
comportements sociaux des chevaux sont complexes et ne reposent pas uniquement sur le
potentiel sexuel des individus.
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A l'instar de la vaccination contre les protéines de la zone pellucide, la vaccination contre
la GnRH n'engendre pas de modification comportementale individuelle.

Néanmoins, elle ne semble pas avoir non plus d'effets secondaires prononcés sur le
comportement des chevaux féraux et pourrait méme améliorer la stabilité sociale des
troupeaux.

Bien que moins efficace a court terme au niveau de la réduction de la fertilité, ce type de
vaccination pourrait donc étre a privilégier pour préserver 1'équilibre social des
troupeaux.

Enfin, dés 2014, Ramson et al. (277) ont alerté sur le fait que les changements de comportement
individuel peuvent avoir un impact sur 1'écologie du groupe complet des chevaux féraux a une
localisation donnée, dont les conséquences sont inconnues.

De plus, en vaccinant massivement, seules les juments ne développant que trés peu d'anticorps
suite a 1'injection, potentiellement des individus immuno-déprimés, pourraient se reproduire.

A terme, si la réponse immunitaire suite a la vaccination dépend fortement d'un caractére
héréditaire, I'efficacité du vaccin pourrait ainsi étre remise en cause. De ce fait, une vaccination
dont I'effet est réversible permettrait de mieux respecter le processus de 1'évolution naturelle.

Ainsi, l'immunocontraception se révéle prometteuse par le fait qu'elle respecte un grand
nombre de caractéristiques qu'une méthode de gestion de la fertilité doit
respecter : spécificité, efficacité, sécurité, rentabilité, respect de I'environnement.

Cependant, les deux valeurs efficacité et humanité rentrent en conflit.

En effet, le vaccin SpayVac' se révéle le plus efficace pour inhiber les conséquences de
I'cestrus mais fait aussi partie de la catégorie des vaccins avec le plus d'effets secondaires
sur le comportement et les structures sociales des troupeaux.

L'inhibition de I'cestrus n'échappe donc pas a I'apparition de questions éthiques.
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IT) Ethique de l'inhibition de I'eestrus

L'éthique est une branche de la philosophie qui envisage les fondements de la morale. Elle
repose sur I'é¢tude de 1'ensemble des principes et croyances qui régissent les opinions au sujet
du bien et du mal, du juste ou de I'injuste.

Cet examen a pour rdle de vérifier si ces principes sont logiques, de les justifier et de pointer
d'éventuelles incohérences pour conduire a une amélioration perpétuelle de I'état moral de la
sociéteé.

La discipline peut se diviser en trois sous-catégories (278) :
- I'éthique sociale qui investigue les bases des choix éthiques de nos sociétés ;
- I'éthique individuelle qui reléve des choix personnels ;

- I'éthique professionnelle qui est & mi-chemin entre les deux catégories. En effet, elle doit
guider la conduite d'individus exercant des métiers spécifiques dans le but de les pratiquer
justement mais aussi de répondre aux exigences de la société. Les médecins et les vétérinaires,
par exemple, doivent faire preuve d'éthique professionnelle.

La particularité de I'art vétérinaire est qu'il implique de prendre soin d'étres vivants et sentients,
(capables de ressentir des émotions, de la douleur, du bien-étre et de percevoir de maniére
subjective leur environnement) mais qui ne posseédent pas la faculté du langage.

Une notion fondamentale de 1'éthique vétérinaire est donc le respect du bien-étre animal pour
s'assurer que les actes pratiqués restent du coté positif de la balance bénéfice-contrainte.

La définition du bien-étre animal a beaucoup évolué.

Dans le passé, les animaux étaient essentiellement considérés comme des animaux de
production. Ainsi, les vétérinaires et ¢leveurs ont considéré le bien-étre animal uniquement du
point de vue du corps de l'animal et de son environnement physique.

Si un animal se porte bien, il se sent bien. Les recherches menées consistaient a suivre
I'évolution de paramétres physiques tels que la fréquence cardiaque ou le taux de
cortisol (279).
Cependant, ces parameétres sont difficiles a interpréter puisqu'ils peuvent varier de la méme
maniére lors d'un événement positif ou négatif (280), ce qui révele l'importance de 1'état mental
des individus.
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Ainsi, une deuxieme définition a été proposée prenant en compte I'importance des sentiments
ressentis par les animaux. Il est couramment accepté que les animaux peuvent ressentir des
émotions négatives telles que la peur ou la frustration.

Des ¢études se sont concentrées sur le fait de démontrer que les animaux pouvaient aussi
expérimenter des émotions positives comme le plaisir (281).

Le bien-&tre animal serait donc entiérement basé sur le ressenti émotionnel et celui-ci aurait
évolué pour protéger les besoins primaires de 'animal. A l'inverse de la définition précédente,
si un animal se sent bien, il se porte bien.

La recherche sur le bien-étre animal orientée par cette vision a été basée sur la mesure de
résultats comportementaux comme la volonté de travailler ou la détection de signes de peur
ou de frustration (282). Ces expériences ont permis de mettre en avant la nécessité pour les
animaux d'exprimer les comportements propres a leur espéce.

Par conséquent, une troisiéme définition a vu le jour proposant qu'un animal se sentait bien s'il
pouvait vivre conformément a sa nature et accomplir toute la gamme de son comportement.

L'expérience de la faim, du froid, de la peur ne serait donc pas contradictoire a un état de bien-
étre car ce sont des émotions fréquemment ressenties par les animaux vivant dans la nature.

Cependant, cette approche a ¢été largement rejetée par les scientifiques spécialisées dans
I'évaluation du bien-étre animal. Ils proposent plutot la théorie que tous les aspects (physiques,
mentaux et comportementaux) sont importants et interdépendants.

La définition actuelle du bien-étre animal pour un individu est donc un « état mental et
physique positif 1i¢ a la satisfaction de ses besoins physiologiques et comportementaux, ainsi
que ses attentes. Cet état varie en fonction de la perception de la situation par I'animal » (283).

Ainsi, au cours de cette partie seront d'abord présentés les différents courants éthiques relatifs

a I'¢thique animale. Cela nourrira par la suite une réflexion sur I'éthique de l'inhibition de
l'cestrus au niveau individuel puis collectif.
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A) Les différents courants éthiques

L'éthique animale est la branche de 1'éthique relative au statut moral des animaux et par
conséquent étudiant la responsabilité morale de I'étre humain a I'égard des autres animaux.

De nombreuses théories abreuvent ce champ de recherche : 1'égalitarisme, le prioritarisme,
l'utilitarisme, la théorie des droits, le conséquentialisme et d'autres encore.

Deux théories se détachent particulicrement dans le cadre des débats éthiques engendrés par
l'inhibition de 1'cestrus, ce sont I'utilitarisme et la théorie des droits.

1) L'utilitarisme

L'utilitarisme est une doctrine éthique ancienne de plusieurs siécles. C'est Jeremy Bentham qui
l'a explicitée le premier en 1780 dans son ouvrage Introductions aux principes de la morale et
de la législation (284).

Pour les utilitaristes, la meilleure action est celle qui engendre le plus de bonheur ou 1'absence
de souffrance pour le plus d'individus possible ; pour résumer avec les mots du fondateur : « le
plus grand bonheur pour le plus grand nombre ».

Cette morale reléve du conséquentialisme, c'est-a-dire que seules les conséquences de 1'acte
sont jugées et non l'acte en lui-méme.

De plus, pour calculer la valeur d'une action, c'est la quantité globale de bien-étre produit ou
la minimisation totale de la souffrance parmi tous les individus concernés par cette action qui
est prise en compte.

C'est le principe d'agrégation : 1'objectif est de maximiser le bonheur collectif de 1'ensemble
des étres sensibles. Ainsi, si un acte fait beaucoup souffrir quelques individus mais apporte
énormément de bonheur au reste majoritaire de la population, I'acte est jugé moral par la théorie
utilitariste.

Bentham considérait déja les animaux comme bénéficiaires de la théorie utilitariste.

En effet, il reconnaissait que ceux-ci pouvaient ressentir de la souffrance similairement aux
humains.
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Plus récemment, le philosophe utilitariste Peter Singer a publié¢ un ouvrage en 1975, intitulé
Libération animale, sur l'application de la doctrine utilitariste aux animaux et aux relations
inter-spécifiques, tout particulierement celles entre I'homme et les animaux d'élevage.

Ainsi, la pensée utilitariste s'est massivement développée au cours des siecles, avec 1'apparition
de nouveaux genres tels que l'utilitarisme des préférences ou l'utilitarisme négatif.

Cependant, cette théorie a aussi été vivement critiquée par des partisans d'une autre théorie,
notamment pour le fait qu'il est acceptable de provoquer une souffrance chez des individus si
cela permet de maximiser le bonheur de la majorité.

2) La théorie des droits

En réaction a l'utilitarisme défendu par Singer, le philosophe américain Tom Regan livre un
ouvrage en 1983 intitulé L affaire des droits des animaux (285), qui pose les bases de la théorie
des droits.

Cette théorie priorise les droits individuels de chaque individu par rapport aux conséquences
des actions, en opposition a l'utilitarisme.

Un animal obtient ces droits dés qu'il est capable de ressentir de la douleur. Les partisans de
la théorie des droits soutiennent que la capacité d'un animal a ressentir de la douleur n'est pas
lié au fait qu'il soit humain ou non. Ainsi les droits de tous ces individus ont la méme valeur.

Ce type de valeur s'appelle la valeur inhérente : elle ne dépend ni de 1'utilité de I'individu pour
autrui, ni de sa capacité a accomplir des actes, ni de l'intérét porté par autrui a cet individu.

Le principe fondamental de la théorie des droits repose sur une seule assertion : ne pas nuire
aux sujets d'une vie, qu'importe l'espece, le statut social ou les capacités du sujet. Ces sujets
peuvent étre divisés en deux catégories : les patients moraux et les agents moraux.

Un patient moral est un individu pouvant étre sujet de considérations morales, pour sa capacité
a souffrir. Des actions bonnes ou mauvaises peuvent étre commises a son encontre.

L'agent moral posseéde la capacité de discernement entre le bien et le mal, a l'inverse des
patients moraux.

Ainsi, les agents moraux possédent des devoirs envers les autres agents et les patients moraux.
En plus du devoir de ne pas porter préjudice aux sujets d'une vie, les agents moraux doivent
porter assistance aux individus victimes d'une injustice.
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Cependant, il existe des situations ou, quelque soit l'issue, un tort sera causé a des innocents.
Regan suggere deux nouveaux principes pour résoudre ces dilemnes éthiques.

Le premier est celui de la minimisation de la violation des droits.

Ainsi, a préjudice comparable, c'est-a-dire que celui-ci détériorera de maniére égale le bien-étre
des individus concernés, il est préférable de violer les droits d'un petit nombre d'innocents plutot
que d'un grand nombre d'innocents. C'est le nombre d'individus affectés qui déterminera la
décision a prendre.

Le second est celui de 1'évitement prioritaire du préjudice le plus important.

Ce principe s'applique dans le cas ou deux préjudices différents s'abattent sur deux groupes
d'individus innocents. Considérons que le premier groupe subit un tort plus important que le
deuxieéme. Le choix moral sera toujours de privilégier 1'apparition du préjudice le plus faible
sur le deuxiéme groupe. A la différence de l'utilitarisme, le nombre d'individus affectés ne rentre
pas en compte dans cette réflexion.

L'utilitarisme et la théorie des droits s'opposent donc sur de nombreux aspects, découlant
d'une divergence au niveau de I'essence-méme de chaque doctrine.

Le principe fondateur de l'utilitarisme met en avant l'importance de favoriser le
maximum de bonheur a 1'échelle collective, en dépit de la souffrance individuelle de
quelques individus, via le principe de 1'agrégation.

En opposition, la théorie des droits ne tolére aucun sacrifice d'un individu possédant une
valeur inhérente pour le bien commun, a de rares exceptions preés, justifiées par le
principe de minimisation de la violation des droits et par celui de 1'évitement prioritaire
du préjudice le plus important. Elle confére aussi a 1'agent moral une responsabilité
d'éviter les souffrances de tous les patients moraux avec qui il interragit.

Ainsi, par la présentation de ces deux théories, il est démontré que rien n'est figé dans le
domaine de 1'éthique. Différents courants de pensée ameénent diverses opinions dont il est bon
de s'imprégner pour se construire ensuite son propre cadre moral.

Les choix éthiques de nos sociétés sont aussi retranscrits dans les textes de lois. Ici aussi, une

diversité de points de vue s'oppose sur certains sujets et I'inhibition de I'cestrus n'échappe pas a
ces considérations.

210




Ainsi, si la stérilisation chirurgicale de nos animaux domestiques en tant qu'acte de convenance
est rentrée dans les meeurs en France et ailleurs, d'autres pays n'ont pas adopté ce schéma de
pensée.

C'est le cas de la Norveége ou, les opérations chirurgicales consistant a retirer des parties du
corps, tel que la stérilisation, ne sont pas autorisées en dehors de raisons médicales (286).

Ainsi, l'ovariectomie de juments pour raison de troubles du comportement liés a 1'cestrus serait
irréalisable dans ce pays.

Apres avoir pris connaissance et intégré ces différents concepts éthiques, il est possible de
construire une réflexion éthique sur l'inhibition de I'cestrus, aussi bien au niveau individuel que
collectif.

B) Réflexion éthique au niveau individuel

1) Le dilemne de 1'éthique vétérinaire

Au cours de sa pratique clinique quotidienne, le vétérinaire sera confronté a plusieurs situations
engendrant des questions éthiques.

D'apres Rémy (287), ces problématiques peuvent étre simplifiées en conflits entre ses différents
devoirs moraux qui sont au nombre de cing.

Ces derniers sont envers :

- I'animal soigné,

- le propriétaire ou le détenteur de cet animal,

- la société,

- les confréres du vétérinaire,

- le vétérinaire lui-méme.

Ainsi, les dilemnes apparaissent fréquemment quand les attentes du propriétaire rentrent en
conflit avec le devoir moral envers I'animal, les aspirations des deux entités n'étant pas toujours
similaires.

Les questions éthiques surviennent couramment autour de la question de I'euthanasie.

Frogle et al. (288) rapportent le cas ou un propriétaire n'a pas les moyens de payer le traitement

nécessaire a la bonne santé de son animal mais refuse 1'euthanasie pour des raisons morales,
laissant I'animal en condition de souffrance injustifiée.
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Le vétérinaire étant un des garants principaux du respect du bien-étre animal, cette volonté
d'apporter la meilleure solution pour atteindre ce but peut servir de guide a la réflexion éthique.

Pour aider a 1'évaluation du bien-étre animal, plusieurs auteurs ont essay¢ de poser des cadres
en rassemblant les éléments les plus importants sous forme de grille. C'est ainsi que Webster a
théorisé le principe des cinq libertés en 1994 (289).

Pour expérimenter une situation de bien-étre, un animal devrait donc étre libre de :
- la faim et la soif,

- l'inconfort,

- la douleur, la blessure et 1la maladie,

- la peur et la détresse,

- d'exprimer ses comportements naturels.

Cette classification considére a la fois I'état physique et mental de l'animal et permet
d'identifier des manquements au bien-&tre animal quand une de ses libertés n'est pas respectée.

Cependant, ce modele manque de nuances, notamment via 1'absence d'un systéme clair de
gradation de niveaux de violation des libertés. De plus, il ne prend pas en compte l'apport
d'expériences positives.

En réponse a ces manquements, Mellor et Beausoleil (290) ont développé le modéle des cinq
domaines auxquels des atteintes peuvent étre portées.

Ces domaines, inspirées des cinq libertés, sont :
- la nutrition,

- I'environnement,

- la santé,

- I'état mental,

- le comportement.

Un systéme de gradation en cinq niveaux a été décrit, en insistant sur I'importance de réfléchir
aux conséquences a court et long terme d'une action ainsi que de définir le niveau de préjudice

créé par cette derniere pour chaque domaine.

Le modele des cinq domaines n'a cessé d'étre amélioré durant les derniéres années grace aux
avancées scientifiques dans le domaine du bien-étre animal.

La version la plus récente est présentée dans le Tableau VIII.
Celle-ci integre des moyens facilitant 'évaluation des compromis en matiére de bien-étre (soit

les expériences ressenties comme négatives) ou d'amélioration de ce dernier (soit les
expériences ressenties comme positives).
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Tableau VIII : Utilisation des cing domaines pour grader un état de bien-étre,
Source : Poullain Aude, D'aprés Beausoleil et Mellor, 2015 (291)

Domaines physiologiques

Facteurs relatifs a la survie

Facteurs reliés a l'adaptation
a une situation

1 : Nutrition 2 : Environnement

3 : Santé

4 : Comportement

Positif : quantité suffisante | Positif : environnement

d'eau et de nourriture, physique confortable et
régime varié et équilibré agréable

Négatif : caractéristiques de
l'environnement le rendant

Négatif : eau et nourriture
en quantité restreinte,

nourriture de faible qualité inconfortable et désagréable

Positif : en bonne santé, en
pleine forme et sans
blessure

Négatif : malade, blessé ou
handicap fonctionnel

Positif : capable d'exprimer
des comportements normaux
de son espéce

Négatif : expression
comportementale restreinte

Domaine des expériences affectives

5 : Etat mental

Expériences positives

Expériences négatives

Plaisir de boire, de manger quelque chose de savoureux,
satiété, confort physique

Energie résultante d'une bonne forme et santé, récompense,
engagement orienté par un but

Calme, sentiment de contréle, sociabilité affectueuse,
accomplissement dans la maternité, excitation,
engouement, satisfaction sexuelle

Faim, soif, frissonnement, excés de chaleur ressentie,

inconfort auditif

Essouflement, douleur, faiblesse, asthénie, nausée, maladie,

vertiges

Colére, frustration, ennui, impuissance, solitude, dépression,
anxiété, peur, panique, épuisement

Résultat : Gradation de 1'état de bien-étre

L'évaluation compléte des différents facteurs permet ensuite de déterminer la qualité de vie,
grace a I'équilibre entre les expériences positives et négatives.

L'objectif est que l'animal expérimente au minimum une qualité de vie méritant d'étre vécue,

c'est-a-dire ou la somme des expériences positives et négatives est favorable.

Des voix s'élévent contre ce concept de vie méritant d'étre vécue du point de vue de I'animal.

En effet, les avancées scientifiques en science du comportement ne permettent pas d'affirmer
que les chevaux sont capables d'avoir une opinion sur la valeur globale de leur vie dans son

ensemble.

Pour Campbell (292), I'expression la plus exacte serait : une vie que I'humain juge digne d'étre
vécue. Les actions engendrées envers les animaux devraient toutes étre orientées vers le but
d'augmenter cette qualité de vie selon Mellor (293).

Les interactions avec 'homme peuvent permettre d'améliorer cette qualité de vie.
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Couramment soumis a des dilemnes éthiques engendrés par des divergences entre les
différents devoirs moraux auxquels il est soumis, le vétérinaire a besoin de garder un cap
moral.

Un objectif de la médecine vétérinaire, si ce n'est le principal, est bien de prodiguer
conseils et soins pour tendre vers I'amélioration continue de la qualité de vie des patients.

Plusieurs classifications, la plus récente étant la grille proposée par Beausoleil et
Mellor (291), permettent d'évaluer de maniere la plus objective possible les conséquences
d'un choix sur la qualité de vie de I'animal concerné, dans 1'objectif de tendre vers une
amélioration de cette derniere.

L'inhibition de 1'cestrus et de ses manifestations rentre-t-elle dans ce cadre ? C'est & quoi la
prochaine sous-partie va tenter de répondre.

2) Aspects éthiques de l'inhibition de I'cestrus chez une jument de propriétaire

a) Est-il éthique d'inhiber I'cestrus ?

Tout d'abord, il faut prendre en compte le motif qui pousse le vétérinaire et le propriétaire a se
diriger vers une inhibition médicale ou chirurgicale de 1'cestrus.

Si la jument présente un syndrome d'ovaires douloureux, notamment autour de 1'ovulation,
le choix de retirer la source de cet inconfort apparait alors comme éthique.

Un adepte de la théorie des droits reconnaitrait que I'agent moral, ici le propriétaire ou le
vétérinaire, respecterait son devoir de porter assistance a un individu innocent victime d'une
injustice, celle de la souffrance, alors que des solutions permettant de 1'éviter existent.

Un utilitariste serait d'avis que les conséquences de cet acte, c'est-a-dire un état de confort
pour la jument ainsi que la satisfaction du propriétaire a ne plus voir sa jument subir une
dégradation de son état, sont supérieures en terme de bien-&tre produit par rapport aux potentiels
effets secondaires pouvant survenir lors de I'inhibition de 1'cestrus.

Ainsi, I'inhibition de 1'cestrus pour une jument manifestant des signes de douleur est
justifié éthiquement, que ce soit par un utilitariste ou un adepte de la théorie des droits.

En effet, sa qualité de vie sera forcément augmentée aprés la mise en place d'une thérapie.
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Un cas posant plus de dilemne éthique est celui d'une jument présentant des manifestations
d'cestrus exacerbées, sans qu'une douleur n'ait été mise en évidence.

Le propriétaire trouvant que ces comportements induisent une baisse de performance désire y
mettre un terme.

Or, ces actions font partie du répertoire comportemental normal de l'espéce. Pouvoir
l'exprimer fait partie des principes de base des cinq libertés et des cinq domaines.

Par conséquent, vouloir brider cette expression pour rendre une jument plus performante pose
une question éthique.

Du point de vue d'un adepte de la théorie des droits, il ne serait pas justifié¢ éthiquement de
porter atteinte aux libertés fondamentales d'un animal.

En effet, cela va priver la jument de la possibilité d'expériences considérées comme positives
par les humains, comme la maternité, et aussi lI'empécher d'exprimer des comportements
naturels (294).

Le propriétaire devrait donc s'accomoder de ces manifestations et adapter ses objectifs a la
jument. Par exemple, il pourrait réduire l'intensité du travail ou laisser la jument au repos le
temps que son cestrus s'acheve.

Cela respecterait pleinement les principes du bien-€tre animal et offrirait une bonne qualité de
vie a la jument.

Cependant, étant donné la réalité économique ou I'utilisation sportive des chevaux représente
un gros investissement financier de le part des propriétaires, il n'y aurait que peu de personnes
réceptives a cette démarche.

Une autre alternative n'impliquant pas 1'inhibition de I'cestrus et de ses manifestations serait de
mettre fin a la carriére sportive de la jument.

Néanmoins, cela pourrait entrainer une diminution de sa qualité de vie si le propriétaire décide
de la revendre sans se soucier de son devenir ou de baisser la qualité de ses soins pour pouvoir
se permettre d'acheter une deuxiéme monture pour atteindre ses objectifs sportifs.

Un utilitariste pourrait avoir une vision différente de ce dilemne éthique. Sa vision
conséquentialiste I'emmeénerait stirement a prendre en compte de nouveaux aspects.

Tout d'abord, dans le contexte actuel du mode de vie des chevaux de sport, les juments sont tres
rarement en contact direct des étalons a l'exception de la mise a la reproduction.

La demande émanant bien souvent de propriétaires ne désirant pas mettre leur jument a la

reproduction, la finalité des manifestations d'cestrus ne sera jamais atteinte par la jument sauf
si elle échappe au contréle des humains la manipulant, pouvant engendrer des dégats physiques.
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Ainsi, inhiber un comportement n'ayant aucune chance d'aboutir a la réalisation de son but
pourrait sembler plus éthiquement acceptable.

La dégradation du bien-étre de la jument dépend aussi de la méthode d'inhibition de 1'cestrus
choisie.

En effet, certaines techniques entrainent des effets secondaires a plusieurs niveaux.

Ainsi, l'insertion de dispositifs intra-vaginaux entraine une apparition quasi-systématique de
vaginite. De plus, d'autres thérapies plus populaires, comme I'administration par voie orale
d'altrenogest, font peser des conséquences sur la santé des personnes qui l'utilisent si toutes les
précautions ne sont pas respectées.

L'inhibition de I'eestrus pourrait donc aussi dégrader le bien-étre des humains manipulant la
jument dans certains cas. Ces conséquences doivent étre prises en compte dans le calcul de
l'effet global de l'inhibition de I'eestrus sur les individus concernés.

Le principal bénéficiaire de cette pratique est le propriétaire, surtout dans le cas ou la
technique choisie n'est pas susceptible d'entrainer des effets délétéres sur sa santé.

Un utilitariste tiendrait aussi compte des conséquences possibles au long terme pour la jument
si aucune inhibition de I'cestrus n'est réalisée et que le propriétaire décide de la négliger au profit
d'un autre équidé plus sportivement performant.

Enfin, il pourrait étre envisagé qu'en cas d'absence d'inhibition de l'cestrus, la jument pourrait
étre restreinte physiquement dans 1'expression de ses comportements d'une maniére rajoutant
des violations a ses libertés telle que la crainte.

Or, tout comme il n'est pas certain que les chevaux aient la capacité d'avoir une perception
subjective de la valeur globale de leur vie, il n'a pas été étudié¢ le fait qu'une jument puisse
ressentir de la frustration si elle voit ses congénéres exprimer des comportements d'cestrus sans

qu'elle-méme n'en ressente le désir.

Cependant, il est reconnu que des méthodes coercitives entrainent un état mental négatif.
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Ainsi, si le choix de la méthode d'inhibition de I'cestrus n'entraine pas d'effets délétéres
pour la santé de la jument et du propriétaire a court et long terme, une vision utilitariste
menerait a considérer l'inhibition de I'cestrus dans un cas individuel comme éthique.

En effet, lors du calcul des conséquences de chaque choix, il pourrait étre plus néfaste
pour la qualité de vie future de la jument de ne pas proposer de thérapie au propriétaire
plutot que de lui en fournir une n'engendrant pas d'effets secondaires sur I'animal ou les
humains l'entourant.

La précision de ce calcul reste limité par notre connaissance trés partielle des désirs
équins.

Un adepte de la théorie des droits ne pourrait pas cautionner un acte privant un patient
moral d'une de ses libertés fondamentales, celle d'exprimer ses comportements naturels
d'cestrus, et s'opposerait donc a la mise en place d'une thérapie visant a inhiber 1'cestrus
chez une jument de propriétaire dans un but de performance.

b) Le cas de l'ovariectomie

Enfin, il existe une pratique visant a inhiber I'cestrus qui peut faire I'objet d'une étude éthique
particuliere : il s'agit de I'ovariectomie.

Le statut clivant de cette pratique est représenté par le fait que dans certains pays, comme la
Norvege, cette intervention serait interdite par la loi sur le bien-étre animal.

Le caractere irréversible de cet acte retire donc définitivement a la jument la possibilité
d'exprimer un comportement naturel, celui de la reproduction. De plus, cette chirurgie peut
entrainer des complications fatales dans de trés rares cas.

Pour ces raisons et dans le principe de ne pas occasionner de souffrance a un innocent,
l'ovariectomie pour raison comportementale n'est pas éthique pour un partisan de la théorie des
droits.

Du point de vue utilitariste, il faut en peser les conséquences puis effectuer le calcul abstrait de
la valeur de bien-étre global regu par les individus concernés par l'ovariectomie.

Pour la jument, cela implique la suppression de comportements naturels, I'évitement de

solutions plus contraignantes a long terme telles que des injections de produits entrainant une
réaction locale ou l'administration quotidienne d'une solution orale.
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Si le plan analgésique est bien congu, la douleur reste minimale. Cependant, des complications
rares mais potentiellement fatales telles que la perforation d'organes ou une hémorragie peuvent
survenir.

De plus, la jument peut continuer a présenter des signes d'cestrus aprés l'intervention ce qui
peut ne pas satisfaire le propriétaire.

Ainsi, la valeur de bien-étre totale semble négative dans ce cas, ce qui améne a déconseiller

I'ovariectomie pour des raisons éthiques, surtout qu'il existe des méthodes évitant ces
inconvénients comme l'injection d'ocytocine en dicestrus par exemple.

¢) Le cas de I'éthique sportive

Enfin, l'inhibition de 1'cestrus étant souvent demandée chez des juments prenant part a des
compétitions ou courses, il est important d'envisager aussi les conséquences au niveau de
1'éthique sportive.

Le sport se base sur la notion de compétition et de victoire. Cette derni¢re n'a de valeur que si
elle a été obtenue justement, c'est-a-dire en ayant suivi tous les principes de 1'éthique sportive.

A ce titre, le dopage est fortement réprimandé dans tous les sports et de nombreux réglements
encadrent la lutte contre celui-ci.

Cependant, des incohérences peuvent étre relevées dans ces textes, pouvant mener & un
questionnement éthique lors de I'utilisation de certaines thérapies.

Par exemple, une forte présomption que les progestagénes aient un effet tranquilisant et
anxiolytique sur les juments existe, comme discuté dans la deuxiéme partie (I.A.2.b.ii1)).

Or, des molécules reconnues comme tranquilisantes, telle que l'acépromazine, ou anxiolytiques,
telle que la fluoxétine, sont strictement considérées comme des substances dopantes par toutes
les instances.

Il est alors possible de se demander si 1'accord de la FEI pour 1'utilisation de 'altrenogest en
compétition est la position respectant le mieux 1'éthique sportive.

Cette réflexion peut s'étendre a toutes les autres solutions permettant de prolonger la phase
lutéale. En effet, en stimulant la production de progestagénes endogénes, les mémes effets

tranquilisants et anxiolytiques pourraient étre retrouvés.

De plus, seule la FEI autorise l'utilisation de vaccins contre la GnRH chez les individus
participant aux compétitions.
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Ce traitement peut s'apparenter a une hypophysectomie hormonale, via la diminution de la
libération de FSH et LH, et entraine donc un arrét du fonctionnement ovarien. C'est la méthode
dont les effets sont les plus proches de ceux de I'ovariectomie et qui reproduit le mieux I'état
de la jument en I'absence d'ovaires.

Cependant, 'ovariectomie n'est pas interdite par les différents réglements. Une incohérence
existe donc : la différence de statut entre ces deux thérapies alors que leurs conséquences sont
similaires.

De plus, la vaccination étant un acte moins invasif que l'ovariectomie, elle pourrait donc mieux
répondre aux critéres du bien-étre animal.

Les réglements sportifs encadrant la lutte contre le dopage sont donc remplis de positions
soulevant des discussions éthiques :

- l'autorisation de l'utilisation de l'altrenogest alors qu'il a un effet tranquilisant
probable ;

- l'interdiction de vacciner contre la GnRH alors que les effets physiologiques sont
similaires a ceux de I'ovariectomie mais que la procédure est beaucoup moins lourde pour
la jument.

Enfin, la différence de statut entre 1'altrenogest et la vaccination anti-GnRH pose aussi
question. Pour reprendre une formule de McCue (295) : « enlever des sécrétions de
stéroides sexuels a certainement moins d'effets extra-génitaux que d'en ajouter ».

D'un point de vue éthique et pour pertuber le moins possible le fonctionnement de
I'organisme de la jument, il serait peut-étre nécessaire d'adapter les réglements a ce
paradigme, pour engendrer le moins d'effets secondaires possibles a d'autres niveaux du
comportement naturel.

Ainsi, le bien-étre serait maximisé et le dilemne éthique adouci.

Pour conclure, il est incontournable pour le praticien de se poser des questions éthiques sur
l'inhibition de I'cestrus et de ses manifestations, afin de remplir un de ses devoirs moraux : celui
qu'il a envers lui-méme d'avoir une pratique en accord avec ses valeurs éthiques.

Les décisions sociétales ont aussi besoin d'étre justifiées éthiquement pour étre acceptées par
la population. C'est pourquoi une réflexion sur la validité éthique de 1'inhibition de I'cestrus au
niveau collectif est aussi nécessaire.
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C) Réflexion éthique au niveau des populations

1) Présentation du dilemne éthique

Comme présenté dans le [.A.2) au début de cette troisieéme partie, la présence de chevaux féraux
dans des écosystémes qui n'ont pas été modelés pour les accueillir engendre de sérieux impacts
sur la faune, la flore, la géologie et I'hydrologie locales.

Il est possible de s'interroger sur le bien-fondé d'un point de vue éthique d'intervenir dans un
écosystéme évoluant de manicre autonome, ou les animaux y évoluent librement.

Le concept de vie sauvage prend de 1'ampleur chez une partie de la population. Selon celui-ci,
une intervention humaine dans une terre sauvage n'est pas éthique. Il ne faudrait donc pas agir
dans cette situation et laisser la nature faire son ceuvre.

Cependant, dans le cas de la prolifération des chevaux féraux, une limite principale a cette
pensée est le fait que l'introduction des équidés dans ces milieux résulte de l'action de
I'homme.

Ainsi, il parait éthique que celui-ci assume les conséquences de ses actes et cherche un moyen
de limiter son impact sur les écosystémes.

La théorie des droits stipule aussi que les agents moraux ont le devoir de limiter les souffrances
des patients moraux victimes d'injustice. Ici, les individus des espéces natives pourraient
représenter ces patients moraux auxquels 'homme doit venir en aide.

Les solutions disponibles a ce jour consistent a abattre les animaux excédentaires, les retirer de
leur troupeau pour les maintenir en captivité et les empécher de se reproduire, en utilisant des
dispositifs intra-utérins faisant office de stérilet ou des méthodes d'immunocontraception.

Elles ont toutes des impacts différents sur le bien-€tre de 1'animal visé, allant de la négation a
son droit de vivre a une modification de I'expression de comportements naturels.

Cependant, leurs effets sur I'environnement varient.
L'abattage ou la capture peut soulager rapidement 1'écosystéme d'une pression trop importante
alors que le choix de 1'immunocontraception implique une régulation de la population a plus

long terme et donc une dégradation temporaire du bien-étre des autres individus peuplant
l'environnement.
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Le bien-étre des populations d'animaux natifs n'évoluera donc pas similairement selon les
décisions prises.

Ainsi, les intéréts de deux populations de patients moraux, les chevaux féraux et les
animaux endémiques, rentrent en conflit.

Le dilemne éthique est donc de savoir si la dégradation de l'environnement doit étre
empéchée au prix de conséquences négatives pour les chevaux via leur abattage, leur

capture ou leur contraception.

Si la réponse est oui, il faut aussi trouver la solution la plus éthique possible.

2) Etude des différentes réponses a cette question éthique

a) Les différents préjudices portés

Dés 1997, il a été mis en avant par Ogjes (296) que, selon le statut de 1'animal aux yeux des
hommes, sa souffrance n'est pas considérée avec la méme importance.

Par exemple, les animaux considérés comme nuisibles peuvent subir de la douleur sans que
l'opinion publique ne s'en émeuve.

Cependant, le cheval, de par son étroit passé avec I'Homme et son statut multiple, d'animal de
compagnie a animal de travail en passant par athléte, bénéficie d'une forte aura aux yeux du

grand public, ce qui a entrainé une réflexion éthique foisonnante quant a sa régulation.

Avant de déterminer s'il est éthique d'inhiber l'cestrus chez les populations de chevaux féraux,
il est bon de lister les différentes implications éthiques qu'engendrent les différentes solutions.

L'abattage entraine une fin de la vie avec toutes les opportunités d'expériences positives et
négatives que le sujet pourrait expérimenter a travers elle.

Cependant, avant sa mise a mort, l'animal est totalement libre d'exprimer tous ses
comportements naturels.

Le mode de réalisation de cette méthode est particuliérement important pour déterminer son
statut éthique.
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Hampton et al. (297) rapportent en 2017 que l'abattage aérien lors de la campagne de régulation
du parc national de la riviere Guy Fawkes avait entrainé la mort en moins de 15 secondes de
99 % des chevaux visés. L'acte de tir avait été confié a des tireurs professionnels.

Cependant, on ne peut pas nier que cette fin de vie apporte de la souffrance, bien que réduite
temporellement.

La capture et le placement dans des centres d'accueil engendrent du stress a court terme lors
du rassemblement, souvent par hélicoptére, et de la manipulation par des étres humains

inconnus.

D'apres Scasta (298), 1a mortalité au cours des opérations de capture s'éléve a 1 %, pourcentage
semblable a celui des chevaux blessés non mortellement lors d'opérations d'abattage aérien.

Au long terme, la perte de la structure qui rythmait leur vie, le troupeau, ainsi que le risque de
conditions de vie ne respectant pas leurs besoins fondamentaux, comme le contact social, peut

entrainer une perte de qualité de vie générale.

Cependant, cela peut étre contrebalancé par une réduction du risque d'apparition des
sentiments de faim et soif.

L'utilisation de stérilets présente 1'avantage de conserver I'expression de I'cestrus et donc de
respecter le comportement naturel.

Cependant, sa mise en place nécessite la capture, ce qui occasionne du stress.

De plus, son insertion nécessite une contention appropriée ainsi que l'utilisation de sédatifs,
ce qui complique son usage a grande échelle.

Les stérilets non retenues par les juments constituent aussi un préjudice environnemental, en
contribuant a la pollution plastique des milieux.

Bien que cette solution soit éthiquement intéressante, elle n'est donc que rarement choisie par
les instances de la conservation de la faune sauvage.

Il reste 'immunocontraception a passer en revue.
Bien qu'elle puisse nécessiter la capture et donc engendrer le stress associé a cette pratique pour
étre administrée, le fait que la jument puisse étre immunisée a distance est un avantage non

négligeable pour la préserver d'expériences négatives.

Tout comme le stérilet, le but de cette pratique est d'empécher la gestation.
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Or, le conseil européen des zoos et aquariums a déclaré dans leur guide de gestion des
populations que « le fait de limiter les possibilités de reproduction des espéces qui présentent
un comportement parental nourricier réduit, par définition, la possibilit¢ pour un animal
d'exprimer l'un des comportements naturels les plus importants et les plus complexes et peut
donc conduire a une diminution du bien-&tre » (299).

Ce préjudice est réel. En effet, a la différence d'une jument de propriétaire dont la reproduction
est contrdlée, les juments libres ont la possibilité de se reproduire.

L'immunocontraception est une atteinte au droit de la jument d'expérimenter les expériences
positives liées a la maternité.

Cependant, ceci peut étre nuancé. Dans la nature, la gestation et la mise-bas sont aussi
synonymes d'expériences négatives potentielles.

En effet, cet état physiologique, combiné a la lactation, est hautement consommateur de réserve
énergétique, pouvant affaiblir la jument. De plus, en cas de probléme comme une dystocie,
aucun acces aux soins n'est disponible et une grande souffrance peut résulter de cette situation.

La valeur finale de 1'équilibre entre ces conséquences négatives et positives pour la jument
est difficile a déterminer. Il est empiriquement impossible d'affirmer que la balance penche plus
vers le positif que le négatif.

Une autre conséquence est la modification du comportement naturel de reproduction.

Lors de I'immunisation contre la GnRH, le comportement sexuel peut se retrouver totalement
inhibé, ce qui restreint 1'expression comportementale de la jument et la prive d'expériences
considérées comme positives par 'Homme.

L'avantage de I'immunisation contre les protéines de la zone pellucide est qu'elle n'inhibe pas
ce comportement naturel.

Mais comme discuté précédemment, elle peut I'exacerber et prolonger sa période
d'expression.

Cela peut entrainer un épuisement physique des males du troupeau et augmenter le risque de
blessures (300).

Par l'altération du comportement reproducteur, le bien-étre de la jument peut donc étre amélioré
ou dégradé si on considére que les expériences liées a la reproduction sont positives.

Encore une fois, l'interprétation est délicate et il est impossible de quantifier précisemment ce
préjudice.
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Cependant, le reste des comportements de la jument ne sont que trés peu influencés par
I'immunocontraception, lui permettant de les exprimer pleinement. En effet, le budget temps de
la jument traitée est fortement comparable a celui d'une jument non immunisée.

Ainsi, toutes les méthodes visant a réduire les populations de chevaux féraux présentent
des préjudices : négation du droit de vivre, retrait de son environnement et de sa structure
sociale, risque de mettre en péril son bien-étre mental et physique, impossibilité
d'exprimer des comportements naturels.

Bien qu'il soit difficile de statuer avec certitude sur le degré exact de préjudice ressenti
par I'équidé en tant qu'individu lors des différentes situations aversives, notamment car
des conséquences positives peuvent aussi en découler, il est possible de proposer cette
hiérarchisation des solutions avec un ordre croissant du niveau de préjudice
induit : 'immunocontraception, la capture puis 1'abattage.

b) Réponses éthiques

D'apres la théorie des droits, le dilemne présenté, a savoir I'opposition de deux groupes
d'individus innocents (les chevaux féraux et la faune locale), dont les intéréts différent, doit
étre résolu a l'aide du principe d'évitement prioritaire du préjudice le plus important.

Ici, la destruction de son environnement représente un plus grand dommage que la perte de
la possibilité¢ de se reproduire. Il est donc éthique de recourir a des moyens d'inhiber 1'cestrus
et ses conséquences.

Cependant, une personne supportant la théorie des droits ne cautionnera pas n'importe quelle
solution. Les droits de I'absence de souffrance et d'existence sont trop importants pour pouvoir
étre sacrifiés.

Ainsi, l'immunocontraception sera une méthode préférée, violant moins de droits que la
capture.

Un raisonnement purement conséquentialiste de ce dilemne pourrait étre que, & quantité
d'expériences positives égale, la présence d'un petit nombre de juments vivant plus agées, celles
traitées par immunocontraception, est équivalente a un grand nombre de juments mourant
jeunes, dans le cas ou l'abattage est le seul moyen de gestion de la population.

Cependant, ce raisonnement ne prend pas en compte le niveau de souffrance des individus,
conséquence considérée dans le point de vue utilitariste.
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Ainsi, Singer, dans un article consacré a 1'éthique dans la gestion des animaux féraux (301),
explicite le fait que, pour prendre la meilleure décision éthique, il est nécessaire de considérer
toutes les autres options : l'abattage, la capture ou l'absence d'action.

Ainsi, apreés 1'é¢tude et la mise en balance de tous les préjudices et leurs conséquences cités
précédemment, il apparait que la solution présentant le meilleur niveau de bien-étre pour le
plus grand nombre d'individus est le choix de I'immunocontraception.

En raison de la plus forte modification de comportement entrainé par l'immunisation contre la
GnRH, Hampton et al. (300) ont déterminé que 1'utilisation de vaccins contre la zone pellucide
constituait le choix le plus éthique.

Enfin, Rutberg et al. (302) améne un nouveau courant éthique dans ce débat, celui de I'éthique
de la sollicitude.

Carol Gilligan est a l'origine de ce mouvement, développé dans son ouvrage publié en 1982,
Dans une voix différente (303).
Cette éthique fait la part belle a l'importance des relations entre individus et a la protection
de son environnement proche.

Ainsi, si on considére les terres occupées par les chevaux féraux, celles-ci sont partagées avec
la faune et flore locales ainsi que les éventuelles populations humaines les habitant.

Le contrdle de la fertilité des équidés peut donc étre recommandé s'il apporte le plus grand
bien aux autres parties, idée reposant sur le principe de bienveillance de 1'éthique de la
sollicitude.

De plus, pour offrir la meilleure qualité de vie possible aux animaux, il leur faut un
environnement offrant assez de possibilités pour leur permettre de vivre une vie méritant d'étre
vécue.

Or, en cas de surpopulation, 1'eau et la nourriture se font plus rares, occasionnant une perte
de bien-étre et d'autonomie des populations de chevaux féraux.

Cet état de stress permanent pour les ressources les prive aussi d'échanges sociaux
enrichissants. Bien qu'altérant les comportements et relations sociales, l'utilisation de

I'immunocontraception peut étre justifiée par ces principes.

De plus, si I'urgence de la situation est trop importante, il serait éthique de retirer des chevaux
féraux de leur milieu pour empécher une destruction irréversible de 1'écosystéme.

Cependant, cela ne peut se faire dans un cadre éthique qu'en s'assurant que la meilleure qualité
de vie possible leur est offerte suite a leur capture.
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Pour conclure, pour tous les courants éthiques examinés dans cette partie, il est plus
éthique d'agir en inhibant 1'cestrus et ses conséquences que de ne rien faire dans le cadre
des conflits engendrés par la présence des chevaux féraux.

L'apport de 1'éthique de la sollicitude met aussi en avant le fait que le contréle de la
fertilité des chevaux féraux va aussi participer a I'augmentation de leur qualité de vie, en
leur fournissant un environnement riche et source d'expériences positives.

L'immunocontraception, accompagnée de captures si le devenir des chevaux est
strictement encadré et en cas de stricte nécessité, serait la meilleure méthode de gestion
de la fertilité d'un point de vue éthique.
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Conclusion

Malgré le manque de littérature scientifique liant les variations engendrées par le cycle sexuel
a une évolution des performances chez la jument, il a été démontré que l'cestrus peut étre a
l'origine de douleurs et de comportements indésirables.

En effet, certaines juments souffrant de syndrome de douleur péri-ovulatoire, présentent des
anomalies locomotrices en lien avec le cycle cestral et leurs organes génitaux. De plus, le
phénomeéne de douleurs référées accentue cet état douloureux et d'hypersensibilité.

En réaction a ces problémes, la jument peut manifester des comportements non souhaités par
le propriétaire, ce qui le méne a demander une consultation vétérinaire.

C'est grace a son travail précis d'anamnéese et le suivi d'une démarche diagnostique
systématisée que le vétérinaire est en mesure d'établir la nécessité d'inhiber I'cestrus pour
répondre aux demandes du propriétaire. Il sera crucial de garder en téte le diagnostic
différentiel large des affections pouvant provoquer des troubles du comportement
ressemblant a des manifestations d'cestrus indésirables. La tumeur de la granulosa devrait
toujours étre exclue lors de la démarche diagnostique.

Le plus grand soin devra étre accordé aux différents examens : orthopédique, gynécologique,
comportemental, dosages hormonaux pour s'assurer de la véracité du diagnostic. Lier un
comportement a 1'cestrus exige de prendre du temps et de répéter certains actes comme
I'examen gynécologique. Ce n'est que a la suite de ce travail rigoureux que le vétérinaire peut
ensuite proposer différentes thérapies en accord avec les contraintes imposées par l'activité
sportive de la jument.

De nombreuses solutions médicales ou chirurgicales existent pour inhiber l'cestrus, se basant
toutes sur le fait que la jument ne présente pas de comportements d'cestrus lors de la phase
lutéale, en début de gestation ou en état d'ancestrus saisonnier. Ainsi, toutes les thérapies
existantes tentent de mimer 1'une ou l'autre de ces périodes.

Parmi la quantité importante de moyens développés pour remplir ces objectifs, une est
largement majoritaire de nos jours.

Il s'agit de la méthode de référence, 1'utilisation per os d'altrenogest. Cependant, elle montre
ses limites, notamment en raison de la limitation de son usage dans le monde des courses,
des contraintes liées a son caractére néfaste pour la sant¢ humaine, ainsi que pour son
potentiel effet tranquillisant et anxiolytique.
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D'autres solutions présentent moins d'effets délétéres et sont ainsi préférées par une part
grandissante de praticiens. L'injection d'ocytocine en dicestrus apparait comme une solution
a favoriser pour son efficacité, son innocuité, sa compatibilité avec les réglementations dans
le cadre de la lutte contre le dopage ainsi que la présence d'une autorisation de mise sur le
marché.

L'absence d'uniformité au niveau mondial des Ilégislations régulant I'utilisation des
médicaments vétérinaires pese aussi sur les choix disponibles. En effet, aucun vaccin contre
laGnRH n'est actuellement approuvé pour l'espéce équine en France alors que deux
formulations le sont aux Etats-Unis et en Australie.

Cependant, il existe un réel engouement autour de 1'évolution des méthodes d'inhibition de
l'cestrus. En effet, des méthodes innovantes, comme le dispositif intra-utérin aimanté UpodND,
voient le jour, ce qui démontre que l'arrivée de nouvelles solutions dans ce domaine est
imminente.

Enfin, il a aussi été relevé l'importance de l'inhibition de 1'cestrus dans la lutte pour la
protection de I'environnement.

En effet, la gestion de la fertilité¢ via l'immunocontraception est actuellement le moyen
considéré comme le plus éthique pour gérer la démographie des populations de chevaux
féraux menagant plusieurs écosystémes.

Cette réflexion a aussi débouché sur un questionnement éthique a propos de l'inhibition de
l'cestrus chez les juments domestiques.

Deux visions s'opposent a ce sujet. Un partisan de la théorie des droits rejettera cette idée car
le droit de la jument a exprimer son comportement naturel n'est pas respecté. Un utilitariste
pourrait accepter cette idée si le moyen choisi pour inhiber 1'cestrus représente un moindre
mal par rapport aux autres destins possibles pour la jument.

La finalité¢ de nos actions envers les animaux devant étre guidée par I'amélioration de leur
qualité de vie, cela entraine une réflexion sur la valeur éthique de I'objectif souvent poursuivi
par le propriétaire lors de sa demande : continuer a utiliser sa jument pour le sport. Une autre
question éthique s'ouvre ici et pourrait faire l'objet d'une seconde étude : celle de la
justification éthique a utiliser des animaux pour le sport.
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Annexes

Annexe 1 : Formulaire d'analyse endocrinologique de LabOniris

1D LABO Version - 1 janvier 2023
ANALYSES BIOCHIMIE-
ENDOCRINOLOGIE-HEMATOLOGIE
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emall: Tel: Code postal : Ville
ANIMAL e-mail :
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Date de naissance = Sexe: M F Stésiliséfe) Identification :
Stabulation : Pré (24/24h) Box Activités : Sport Compétition Loisirs Retraité Reproduction
Ration: Foin Herbe Concentré CMV Autre :
Poids : Kg Maigre En état Embonpoint Obése
Date: Dossiersuivi:  Référence précédente -
Diagnostic  ou Contrdbe de traitement « traitement administré {nom, posologie) :
- efficacité du traitement :  trés satisfaisant satisfaisant partied il

Protocode : sans stimulation stimulation & FhCG Temps : TO To+1h TO+8h TO+20424h
Nature : sérum (S} plasma hépariné (PH) plasma EDTA (PE} plasma citraté (PC) sang total EDTA urine lame
Sailie 1A le: Echagraphie:positive  négative  le:
CONTROLE DE CASTRATION : IR T RS o Technique : Coslio Autre
Date dapparition
Géndraux ; Locomoteurs : Gonadiques (male)

- Poids - Prise Perte Stable

- Polyphagie  Anorexie Dysorexie
- Amyotrophie  Distension abdominale
« Polyuro-polydipsie

- Fatigabilité  Abattement

« Lawité ligamentaire

- Troubles cardiaques

« Troubles respiratoires

« Troubles nerveux

Cutanés

- Retard de mue
« Hirsutisme

« Autre :

Hyperhydrose

- Boiterie  Foubures : chroniques

Digestifs

- Diarhée - ague  chronigue

- Cokques : aigues récidivantes

- Croftins : normaux  durs  mous
mucus  aiments non digérés

- Parasites/coproscopie

algues

Comportementaux ;
- Contirus  Intermittents
<Vocalises  Jets durine

Fouettements de queue

Ués aux chaleurs
Hyperesthésie

avec o

& géne assec fuamil
- Fuite ou évitement

lors du pansage
lors de la monte
- Réaction & b jambe : défense  appus

SIGNES BIOLOGIQUES Ko A: 7110311 [Ty TH

Urée: Créat PAL: ASAT : GGT: CHOL:
CK: PT: ALB Na+: K+: Cl-: Ca:
Numération formude : RAS  ou anomalies

Analyse d'wine i du. : sang glucose CoMs cétoniques

protéines

- Testicubes - typertrophie  atrophie  asymiétrie
« Monorchidie Cryptorchidie
Gonadigues (femelle) ;
- Date des demiéres chaleurs :
<Ancestrus  Chaleurs permanentes.
- Lactation sans poulinage  Mammite
depuis :
- Gestations antérieures
- Date du dermier poulinage
- Avortements répétés
« Examen génital :
Utérus -
Ovaire D

Ovaire G

TRIG : Bi: Fibei

Glycémies: TO « STl

leucocytes autres

SUSPICION/HYPOTHESES DIAGNOSTIQUES
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T .iA B

‘ RGAT :
Inc | AcTH: £2:
|| coeT: PG
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W —
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9 101, Route de Gachet, CS 50707 44307 Nantes Cedex 3

024068 77 66
L TARIFS TTC
& contact.laboniris@oniris-nantes.fr

Protocoles de prélévement, feuilles de demande d'analyse,
fiches de conseils de traitement et commande de matériel : |

www.laboniris.oniris-nantes.fr

® Acces aux protocoles

PS : Prélévement Sanguin [I=2 : nature du prélévement (S=sérum, PH=plasma hépariné, PE = plasma EDTA) / DXl: délai d’acheminement (48h ou A 24h)

Diagnostic de gestation © |m= S oy PH =4 Envoi 48h Electrophoréses ©) | S ¥4 Envoi 48h

Jument - Ponette

Electrophorése des protéines sériques 27 €
De la 6™ semaine a 4 mois 55¢€ Electrophorése des protéines sériques + 56€
Entre 4 et 6 mois 65€ Acides biliaires (1 PS)
Plus de 6 mois 50€
Date de saillie inconnue 65€

== S ouPH_iX! Envoi 48h

o Q Acides biliaires (1 PS) 35€
: : SAA 26€
Explorati di - D< i

R @) of I SEmlF Ene Parametre biochimique a 'unité 7€

Troubles de la cyclicité et/ou de la fertilité (forfait 4 PS) 100 €

Exploration « Jument pisseuse » (forfait 4 PS) 100 €
Suspicion tumeur ovarienne (1 PS) 100€ Hématologie © | == Sang total EDTA A X Envoi24h
Galactorrhée sans poulinage (1 PS) 65€ NFS validée par lecture du frottis sanguin 42€
Controle d tration (1 PS) s0€ Joindre 2 frottis sanguins (non fixés, non colorés)
ontréle de castration
Lecture frottis sanguin (joindre NFS) 36€
6 jon - 3 ® 90€
Contrdle de castration - test hCG (2 a 3 PS) Test de Coombs direct a5€
Testostérone (1 PS) 40€ Lecture myélogramme
Progestérone (1 PS) 40€ max 8 étalements + 2 frottis sanguin + résultats NFS 72€
concomitants
AMH 70€

Syndrome métabolique . >
Cushing/Hirsutisme © | 1= PiasmaEDTA A X«Envoi 24n Hémostase O | 1mm p citraté +/- Sang total EDTAsi NFS A 4 Envoi 24h

Pour l'insuline, précisez les glycémies concomitantes

Fibrinogéne
ACTH (1PS) 40¢€ Bilan hémostase TQ - TCA - TT - Fibrinogéne 35€
ACTH + Insuline + Prolactine + Cortisol (TO +/- T1H) ® 96 € Bilan hémostase + NFS (Joindre 2 frottis non fixés, non 65¢€
colorés)
|m= S ou PH X4 Envoi 48h
Insuline + Prolactine + Cortisol (TO +/- T1H) @ 66 €
i Im» S ouPH
Insuline (1 PS) 206 +/- Sang total EDTA et 2 frottis sanguins
Prolactine (1 PS) 40€ (non fixés, non colorés) si NFS
Cortisol (1 PS) 34€ Bilans © +/- Urines si RPCU

+/- Plasma citraté si Fibrinogene
+/- Plasma EDTA si ACTH
"X Envoi 48h 4 X Envoi 24h si NFS ou ACTH

Exploration thyroidienne © |m= S ou PH X4 Envoi 48h Bilan d'orientation

o N 70€
T4 libre (2 PS) ® 38¢€ Szl:l(ilsotatggre]/l’g::re/PT/Alb/ASAT/CK/GGT/BlI + Fibrinogeéne)
(NFS + urée/créat/PT/Alb/Ca/P + RPCU) e
Troubles digestifs / Anémi Exploration hépatique =6
roubles digestifs / Anémie S . . I
UTrotblesldallalcroissance ©) |== S ou PH Envoi 48h ﬁ;Tﬂﬁ:g{l-.‘A(;Ag[/JCr:(D/GGT/BIVCHOL/TRIG + Fibrinogéne)
Vit B12 - Folates (1 PS) 45¢€ iy

(PT/Alb/ASAT/CK/GGT/Bil/CHOL/TRIG + Fibrinogene 110€
+ Cortisol / insuline / Prolactine)

Exploration PUPD + ACTH

(PT/Alb/ASAT/CK/GGT/Bil/CHOL/TRIG + Fibrinogéne 140 €
+ Cortisol / insuline / Prolactine + ACTH)

MONTANT TOTAL DU REGLEMENT (+ 8€ en cas d'utilisation d'une enveloppe pré-affranchie ):
Réglement Chéque a I'ordre de Laboniris Factura on/jus ca f Clinique vétérinaire

CB en ligne/chéque/virement a réception de la facture Propriétaire de I'animal
Les résultats d’analyse ne sont transmis qu’a réception du réglement.

253



Source : Chaumien, 2004 (304)

Annexe 2 : Tableau comparatif des différentes méthodes d'ovariectomie

Colpotomie

Laparotomie médiane

par tranquillisation

{médiane ou
tdinne)

Laparotomie sous
anesthésic générale
{ligne blanche ou

Laparoscopie avec
tranquillisation

Laparoscopie sous
anesthésie générale

p par )
Facilité de Ja
méthode
Apprentissage Facile Un peu d’expérience | Un peu d’expérieuee | Beaucoup Beaucoup
d’expérience d’expérience
Temps de réalisation | Trés rapide Long (suture des Tres long {anesthésie | Rapide Moyennement long
parois) et suture des parois) (ancsthésie)
Personne] et
matériet
Personnel - Chirurgien - - Chirurgien - aide - Chirurgien - aide - Chirurgien - aide ~ Chirurgien - aide
aide pour le tord- | opératoire - aide pour | opératoire - opératoire - aide pour | opératoire -
nez le tord-nez anesthésiste le tord-nez anesthésiste
Matériel Trousse pcu Trousse peu - Trousse de - Trousse de - Trousse de
importante et peu | importante et peu laparotomie - laparoseopie - trousse | laparoscopie -
chire chére matériel pour unc de laparotomie - trousse de
anesthésie générale | matériel pour une laparotomie -
anesthésie générale matériel pour une
bésie wénéral
Réalisation
technique
Asepsie Mauvaise Moyenne Bonne Trés bonne Trés bonne
Taille de I'incision Moyenne Grande Grande Petite Petite
Mise en évidence des | Difficile Trés facile Moyennement facile | Trés facile Facile

ovaires

Tension sur le hnportante Importante Imporiante Peu de tension Peu de tension
pédicule ovarien

Contrdle de Moyen Bon Bon Trés bon Trés bon
P'hémostase

Fermeture des sites | Pas de fermeture | Long Long Rapide Rapide
chirurgicaux

Temps post-

opératoire

Risques d’adhérences | + ++ ++ + +
Rémission Rapide Rapide Longue Rapide Longue
Douleur post + + + - -
opératoire

Complications post | H++ H+ HH + +H
opératoires

Temps de Trés court Long Long Court Courl

cicatrisation
Complications de

Peu fiéquent

Fréquent Important

Fréquent Important

Fréquent Peu

Fréquent Peu

cieatrisation Grave important important

Repos post- Court Long Long Court Court

opératoire

Indications ct

contre-indications

Taille des ovaires Limitée Limitée Non limitée Limitéc Limitée
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L'INHIBITION DE L'CESTRUS ET DE SES MANIFESTATIONS CHEZ
LA JUMENT
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Résumé

L'inhibition de I'cestrus et de ses manifestations chez la jument est un sujet suscitant plusieurs
controverses. Cette é¢tude bibliographique fournit au lecteur une proposition d'état de 1'art sur les
connaissances nécessaires a la compréhension de ce sujet.

L'influence du cycle cestral sur les performances chez la jument est encore mal définie mais il apparait
que l'activité ovarienne peut occasionner des douleurs chez certains individus et entrainer des
manifestations comportementales indésirables. Une démarche diagnostique permettant de définir le
lien entre le comportement observé et 'cestrus est ensuite proposée.

L'étude de la physiologie permet de mettre en évidence deux périodes du cycle cestral ou le
comportement de la jument correspond aux attentes du propriétaire : le dicestrus ou début de gestation
et I'ancestrus saisonnier. Une revue des différentes techniques mimant ces périodes est réalisée pour
permettre un choix éclairé de la thérapie.

Enfin, l'intérét de l'inhibition de 1'cestrus et de ses conséquences dans le cadre de la gestion des
populations de chevaux féraux, causant plusieurs dégats aux écosystémes occupés, est présenté.

Dans l'optique de toujours garder un ceil critique sur les pratiques vétérinaires, et ainsi juguler

I'émergence de nouvelles controverses, une analyse éthique sur l'inhibition de I'cestrus, aussi bien au
niveau individuel que collectif, conclut cette étude.
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