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INTRODUCTION

Depuis de nombreuses années déja on
sait que différentes hormones placentaires
ovariennes et hypophysaires ont un role
approprié a jouer dans le développement
de la glande mammaire. Nombreuses
furent les expériences réalisées tant in
vivo qu’in vitro pour tenter d’expliquer les
mécanismes inducteurs de la lactation.
L.a reproduction expérimentale de cette
induction fut tentée, sans grand succes,
avec de nombreuses associations hormo-
nales. En 1973, SMITH et SCHANBA-
CKER (130) mettent au point un traite-
ment inducteur de 7 jours a base d’cestro-
genes et de progestérone dont les résul-
tats s’aveérent trés encourageants. La
compréhension des mécanismes physiolo-
giques mises en jeu est autrement plus
ardue que son application devenue aujour-
d’hui relativement simple.

Une approche de ces mécanismes com-
plexes mérite cependant d’étre tentée. Elle
aura laspect d’'un tryptique. Le premier
volet sera constitué d’un bref rappel de
I’évolution de la glande mammaire a
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savoir la mammogénese ou phase de pro-
lifération et de différenciation, la phase
de lactation et la phase d’involution mam-
maire.

Le second traitera plus particulierement
les différents aspects de la lactation. Le
troisiéme volet sera consacré au probléme
de l'induction de la lactation.

I. EVOLUTION
DE LA GLANDE MAMMAIRE

A. MAMMOGENESE

Lors de la période embryonnaire les
crétes mammaires d’origine épidermique
se fractionnent en corps mammaires pri-
mitifs dont la régression se fait en nombre
variable selon les espéces. La proliféra-
tion des corps mammaires primitifs en-
traine la formation de bourgeons épider-
miques qui aprés ramification se creusent
en tubules et acini se réunissant au niveau
du mammelon par des canaux collecteurs.

De la naissance a la période prépuber-
taire les changements observés sont mini-
mes. Lors de la période prépubertaire, le
développement des conduits mammaires,
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faible et limité a la base du téton chez la
chatte et la lapine, est par contre plus
important chez les ruminants, la souris et
le rat.

Cette phase de multiplication s’accé-
lere a la puberté et son importance est
fonction du type de cycle sexuel et du
développement corporel acquis (23). La
glande mammaire est formée de deux
grands systemes : 'un, caniculaire avec
le canal du trayon, le sinus galactophore
ou bassinet et les canaux galactophores
collectant le lait, 'autre, alvéolaire, c’est-
a-dire les acini formés de I’ensemble des
cellules élaborant le lait. Dans les especes
a cycle court (rat, souris, ruminants) la
prolifération mammaire se limite au sys-
téme canaliculaire. Les especes a cycle
long présentent par contre un développe-
ment lobulo-alvéolaire semblable a celui
induit par un état gestatif.

Lors d’un état gestatif, le développe-
ment acquis lors des cycles précédents va
se poursuivre : les systemes canaliculaire
et surtout alvéolaire se multiplient. Chez
les espeéces a cycle court, ce développe-
ment réduit du systeme alvéolaire avant
tout état gestatif s’expliquerait par une
exposition trop breve du tissu mammaire
a I'influence progestéronique (36).

Cette multiplication débute pres de la
citerne c’est-a-dire a la base du trayon
et se poursuit vers la périphérie. En géné-
ral, le parenchyme mammaire termine sa
croissance pendant les deux derniers tiers
de la gestation. La chevre ne présente un
développement alvéolaire mammaire que
pendant la deuxi¢me moitié de la gesta-
tion (31) c’est-a-dire entre J 70 et J 100
surtout, une sécrétion étant rarement visi-
ble avant J 80 et J 100 de gestation. La
brebis pour sa part présente deux phases
de croissance ['une avant, autre apres le
100¢ jour de gestation. Ces deux phases

de prolibération doivent sans doute cor-
respondre a des équilibres endocriniens
différents (30). La différenciation en cel-
lules sécrétoires commencée en fin de
gestation, se poursuit pendant les premiers
temps de la lactation (36). Dans ’espece
bovine, la capacité de synthése de lait
n’est acquise que deux jours avant le part.
(2, 57, 117).

B. PHASE DE LACTATION

Elle comprend I’ensemble des phéno-
meénes physiologiques présidant a I’élabo-
ration puis a l'excrétion des constituants
du lait. Certains facteurs sont lactogéni-
ques : ils interviennent dans le déclenche-
ment de la lactation. D’autres, de nature
hormonale ou alimentaire, sont galacto-
poiétiques ; ils peuvent augmenter ou
entretenir une production laiticre déja
en place.

C. PHASE D’INVOLUTION
MAMMAIRE

Commencée pendant les premiers sta-
des de la lactation, elle ne deviendra évi-
dente que lors d’arrét de la traite ou de
la succion, c’est-a-dire lors d’une diminu-
tion de la stimulation prolactinique. Cette
phase de régression et de dégénérescence
mammaire en fin de lactation prend en
moyenne 6 a 7 semaines (82). La glande
a alors I'aspect d’'une glande de nullipare
mais avec un systeme canaliculaire beau-
coup plus ramifié.

II. LA LACTATION

A. RAPPELS GENERAUX

1. Histologie
La cellule mammaire présente une mor-
phologie classique a savoir :
— le noyau qui est le lieu de la synthese
des acides ribo (ARN) et désoxyribo-
nucléiques (ADN).



— le cytoplasme qui renferme les enzy-
mes intervenant dans les réactions
génératrices des cofacteurs et autres
éléments formateurs des protéines,
lipides et glucides du lait.

— les mitochondries qui constituent la
« génératrice » de P'énergie cellulaire
de par Pactivité respiratoire qui s’y
localise.

— lappareil de Golgi et le réticulum
endoplasmique (R.E.) qui transfor-
ment quant a eux les éléments consti-
tutifs (acides aminés, acides gras) en
produits finis (protéines, lactose, tri-
glycérides).

Lors de son entrée en fonction, la cel-
lule mammaire va subir différentes modi-
fications :
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En prélactation D'ultrastructure d’une
cellule mammaire (Fig. 1) se caractérise
par un noyau de forme irréguliere, des
mitochondries de taille égale et peu nom-
breuses, un R.E. et un appareil de Golgi
de faible importance, par quelques micro-
villosités et 1 ou 2 goutelettes graisseuses
au pdle apical de la cellule (57). L’appari-
tion de ces gouttelettes lipidiques est fré-
quente dans les moments précédents le
part (62). Une étude comparée de tissus
mammaires prélevés a 1 jour d’intervalle
avant le part a mis en évidence I'impor-
tante augmentation des alvéoles et des
inclusions lipidiques : les tissus épithé-
liaux adipeux et vasculaires se retrouvent
pour leur part en quantités égales (81).
Immédiatement avant le part, de profonds
remaniements cellulaires sont observa-
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bles : hypertrophie du R.E. et de I’appa-
reil de Golgi avec apparition de vésicules
renfermant des micelles protéiques,
décharge de matériel granuleux dans la
lumiere cellulaire, augmentation du nom-
bre de gouttelettes graisseuses cyto-
plasmiques et de microvillosités apicales,
augmentation enfin du nombre de mito-
chondries cellulaires (117).

A J I post-partum (Fig. 2) apparait une
bipolarité (117) : on distingue une zone
apicale comprenant I'appareil de Golgi
avec des vésicules renfermant des micelles
protéiques, une zone basale avec un RE
hypertrophié et le noyau.

La glande en lactation présente des
acini qui se trouvent a différents stades
de développement. Chez la vache, il y a
au cours de la lactation, environ 10 %
d’alvéoles restées immatures. Lors de la
phase excrétrice, les gouttelettes lipidiques
qui se trouvent au poéle apical de la cellule
fusionnent. La cellule mammaire a, a ce
moment, une forme pyramidale. Elle
s’ététe et le matériel lipidique s’échappe
dans Ia lumiére alvéolaire.

2. Biochimie

Hydrates de carbone, graisses et pro-
téines constituent les éléments essentiels
de la secrétion lactée. Ils sont synthétisés
a partir de I’épithélium glandulaire mam-
maire ou proviennent directement du
sang.

La proportion de ces différents compo-
sants varie avec les especes animales et
humaine (Tableau 1).

a) Hydrates de carbone.

L’'importance de la production du lait
est fonction des concentrations sanguines
en glucose (91). La glande mammaire de
chevre lactante préleve 60 a 85 % du
glucose utilisé par I'organisme (3). La
glande mammaire de truie en lactation
utilise plus de glucose que le reste du
corps (92). Le glucose aura deux desti-
nations essentielles : d’une part sa méta-
bolisation en lactose (chez la vache par
exemple, cette transformation vise 50 a
70 % du glucose) (154) et d’autre part
son utilisation pour la synthése des acides

TABLEAU [. — Pourcentages des principaux composants du lait de différentes especes (66).

Especes Graisses Protéines Lactose Edau
Cheval 1,9 2,5 6,2 88,8
Vache 3,7 3.4 4,8 87,3
Homme 3,8 1,0 7,0 87,6
Chévre 4,5 3,3 4,4 86,8
Porc 6,8 4.8 5,5 81,2
Brebis 7.5 5,6 4,4 80,7
Rat 10,3 8,4 2,6 79,0
Souris 13,1 9,0 3,0 70,7
Ours polaire 33,1 10,9 0,3 52,4
Phoque 532 11,2 2,6 32,3




gras a chalne courte via le cycle des pen-
toses et le cycle d’Embden - Meyerhoff.

L’importance de ces deux cycles est
variable selon les espéces. Ainsi chez les
ruminants, la majorité du glucose non
transformé en lactose sera métabolisé
via le cycle des pentoses générateur du
coenzyme nicotinamide- adenine- dinu-
cléotide - phosphate (NADP). Chez les
monogastriques par contre, I'utilisation du
glucose non transformé en lactose se fera
surtout via le cycle d’Embden-Meyerhoff
générateur d’acétates (89).

La synthése de lactose nécessite par
ailleurs Pintervention d’une enzyme : la
lactose-synthétase dans la constitution de
laquelle on retrouve deux protéines (10) :
I'a lactalbumine et la galactosyl-transfe-
rase. Alors que la premiére n’est présente
que dans le tissu mammaire, la seconde
se retrouve également dans les tissus qui
ne synthétisent pas le lactose. La synthése
de ces protéines est modulée d’une part
par la prolactine qui a une action stimu-
latrice et d’autre part par la progestérone
qui, a concentration élevée inhibe la syn-
these d’e lactalbumine. Cette influence
inhibitrice disparait a I"approche du part,
C’est-a-dire au moment ou les concentra-
tions progestéroniques diminuent (146).
En témoignent 'augmentation de concen-
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tration d’a lactalbumine et Pactivation de
la lactose -synthétase 7 jours avant le part
environ (102, 101).

b) Acides gras

Chez de nombreuses especes, 95 % des
lipides du lait sont constitués de triglycé-
rides (67). Ces triglycérides sont consti-
tués d’acides gras a courte, moyenne et
longue chaine dont la proportion varie
selon les especes (tableau 2). Leur ori-
gine est double (153) : les acides gras a
courte chaine proviennent de la transfor-
mation des polysaccharides en acide
butyrique et acide acétique par la micro-
flore du rumen ; les acides gras a longue
chaine résultent de la lipolyse dans le
tissu adipeux de réserve et de la résorp-
tion intestinale sous forme de chylomi-
crons et de lipoprotéines. 60 % des acides
gras du lait sont synthétisés par la glande
mammaire (112).

Le métabolisme des triglycérides san-
guins par la glande mammaire requiert
I'intervention d’une enzyme tissulaire, la
lipoprotéine - lipase. En fin de gestation
et en début de lactation (100) Dactivité
de cette enzyme augmente dans la glande
mammaire (127) alors qu’elle diminue
dans les autres tissus a activité lipogé-

nique (156).

TABLEAU 2. — Pourcentage des acides gras entrant dans la composition des triglycérides du lait
de différentes espéces.

Acid Phoque Homme Rat Vache Lapin
cides gras (66) 9) (66) 9) (132)
Chaine courte
C.- G 0 0 1 14,8 1
Chaine moyenne
(Cx - Cu) 0 9.3 27,7 11,3 69,4
Chaine longue
100 90,7 72,3 73,9 30,6

(Cu - C.:-)
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Cette activité enzymatique est stimulée
par la prolactine (156). Inversément
larrét de la traite supprime la décharge
prolactinique qu’elle provoque normale-
ment entrainant par la-méme une dimi-
nution de lactivit¢é de la lipoprotéine-
lipase dans le tissu mammaire mais une
augmentation de I'activité de cette méme
enzyme dans les autres tissus (49).

Une fois synthétisés les acides gras
fusionnent en goutelettes lipidiques dont
la taille va aller sans cesse croissante
jusqu’a leur élimination par exocytose
dans le canalicule excréteur.

c) Protéines

Flles sont représentées par plusieurs
grandes fractions (90)

— les albumines : lactalbumine et serum-
albumine

— les globulines dont font partie les
immunoglobulines, la $ lactoglobuline
et quelques autres protéines

— les caséines et leurs complexes o (s, k)

B, v

La synthése de ces protéines est a la
fois sous contrdle hormonal et génétique.
Une fois synthétisées au niveau du R.E.,
les protéines migrent vers l'appareil de
Golgi (59). Ce dernier forme un compar-
timent pour la condensation des protéi-
nes et leur permet ainsi de se décharger
par fusion de la vacuole de Golgi avec la
membrane plasmatique apicale (117).

— Enzymes divers

Le métabolisme mammaire requiert de
trés nombreux enzymes (125). Au niveau
de la mamelle leur activit¢é augmente
rapidement dans les 2 a 3 semaines pré-
cédant le part (127).

3. Aspect clinique : le let-down

Le processus de décharge (let-down)
de lait par la glande mammaire présup-
pose augmentation de la pression intra-
mammaire et l'ouverture du canal du
trayon obtenue par le vide résultant d’une
traite ou d’une succion. Ce let-down met
en jeu un systéme neuro-endocrinien. Les
impulsions sensorielles pergues par ’hypo-
thalamus via le systéme nerveux sont con-
verties en informations hormonales par
I’hypophyse qui libére ocytocine et vaso-
pressine. Ces deux hormones par leur
action myoépithéliale, entrainent une aug-
mentation de la pression intramammaire
et I’évacuation du lait vers les plus gros
conduits. Un stress quelconque provo-
quera une décharge d’adrénaline dont
I'effet vasoconstricteur réduira P'apport
des deux hormones hypophysaires préci-
tées empéchant ainsi une vidange totale
de la mamelle.

B. ELEMENTS INDUCTEURS DE LA
LACTATION NATURELLE

De nombreuses études ont montré que
ces changements prolifératifs relevaient
d’une séquence « temps et d’'une séquence
hormodépendante ».

I. La séquence « temps-dépendante »

Chaque étape de la multiplication cel-
lulaire mammaire nécessite un certain
temps pour développer sa réponse maxi-
male a une stimulation hormonale. La
non intervention d’une des hormones
lors d’une étape de la multiplication
cellulaire bloque la cellule au stade de
développement acquis (36).

II. Séquence hormono-dépendante

Le role joué par les principaux éléments
de ce complexe hormonal est différent



selon les phases de multiplication, diffé-

renciation et secrétion mammaire (tableau

3).

— Plus que d’une hormone de lactation,
c’est d’'un complexe hormonal que
dépend I’évolution de la glande mam-
maire (117, 139). De ce complexe font
partie les cestrogenes, la progestérone,
les corticoides, I’insuline, I’hormone
placentaire de lactation (12), la pro-
lactine (23, 117, 136), Tocytocine,
I’hormone de croissance (65, 136), les
hormones adreno (ACTH) somato
(STH) et thyreo (TSH) tropes (108).

— Parmi ces hormones, il faut différen-
cier les hormones dites « permissives »
dont la présence est nécessaire mais
non suffisante a la lactation (les
aestrogenes par exemple) et les trigger-
hormones ou hormones de déclic dont
le changement de concentration plas-
matique déclencherait la lactation (la
progestérone notamment), Ainsi lors
du part, la chute de la concentration
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progestéronique (élément déclenchant)
et augmentation des concentrations
plasmatiques en cestrogenes (98, 121)
et corticoides (€éléments permissifs)
(141) sont a mettre en relation avec
l'action lactogénique de la prolactine
a ce moment.

— Il faut tenir compte également de

différences d’especes a especes. Si chez
les ruminants, le role galactopoiétique
de la prolactine parait €tre mineur,
il serait beaucoup plus déterminant
chez les non ruminants. Le déclen-
chement de la parturition et de la
lactation est donc constitu¢ par deux
processus physiologiques étroitement
mélés au cours desquels les variations
des concentrations hormonales appa-
raissent trés caractéristiques (Fig. 3).
En fin de gestation "augmentation des
estrogenes entraine une chute de la
concentration relative de la progesté-
rone (I). Deux a trois jours avant le
part, en réponse a une stimulation

TABLEAU 3. — Hormones intervenant au cours du développement et du fonctionnement de la
mamelle.

Etat physiologique de I'animal Puberté Gestation  Parturition Lactation
Etat physiologique de la mamelle Mammogénése Lactogénése Galactopoiése
(Estrogénes + -+ —
Progestérone + + —

Té Corticoides + + _—

o)

g Insuline + — -+

'f) Hormone placentaire de

% lactation + - —

a

g . +

O Prolactine + + (non ruminants)
Ocytocine —_— — +

Hormone de croissance

- - -
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Fig. 3. — Profil hormonal de la fin de gestation.

encore mal définie, les corticoides
feetaux augmentent brutalement (II).

Cela entraine un pic d’cestrogenes (I11)
et une chute de la progestérone (IV)
par laction lutéolytique des prosta-
glandines. La suppression de I'inhibi-
tion progestéronique est responsable
du réle lactogénique de la prolactine
dont on peut observer I'augmentation
de concentration en fin de gestation
sous leffet des cestrogénes (V).

Enfin, en réponse au stress que cons-
titue la parturition corticoides et pro-
lactine présentent une augmentation
brutale de leurs concentrations (VI).

1. Les cstrogenes

Ills favorisent I'action d’autres compo-
sants du complexe hormonal leur role est

permissif. Ainsi ont-ils été, par exemple,
rendus responsables de la libération pro-
lactinique  prepartum (98, 121) étant
doané leur augmentation suivie d’un pic
au moment du part (35, 60, 116, 133). Ils
déterminent la prolifération du systéme
canaliculaire et avec la progestérone, le
développement lobulo-alvélolaire et la
synchronisation des cellules secrétoires. 1l
faut cependant noter qu’il existe des diffé-
rences d’espéce a espéce.

Par ailleurs un parallélisme a été établi
entre 'augmentation des cestrogénes en fin
de gestation et la mise en activité de dif-
férents enzymes.

La dualité de leurs effets galacto-inhi-
biteurs sur une glande mammaire en lac-
tation et galacto-excitateurs sur une
glande mammaire au repos demeure
encore mal connue.



2. La progestérone

Elle est en partie responsable du déve-
loppemvent observé dans la deuxieme
moitié de la gestation chez la vache
comme en témoigne I'augmentation de sa
concentration plasmatique a ce moment
(23).

Elle serait d’autre part une hormone
de déclic (86, 87) : en fin de gestation
en effet la chute de sa concentration pro-
voque une décharge hypophysaire de pro-
lactine, de G.H. et ’A.C.T.H.

Chez certaines especes, la concentration
sérique de cette hormone inhibitrice du
déclenchement de la lactation (25, 55)
tombe avant I’accouchement : ainsi en
est-il chez la vache (133, 135), la truie
(97), la chévre (58), la brebis (134), la
lapine (17), le hamster (94). Ceci éclaire
la corrélation régative existant entre lac-
togénese et progestérone observée chez
ces especes. Par contre chez la femme
(93), le singe (107), le cochon d’Inde (42)
les concentrations progestéroniques de-
meureat fort élevées jusqu’au moment de
I’'accouchement.

Par ailleurs chez la lapine (4) et la
brebis (73) Paction inhibitrice de la pro-
gestérone sur lactivité lactogéne de la
prolactine a été clairement mise en évi-
dence.

3. L’insuline

Elle favorise I'absorption des éléments
indispezsables au métabolisme cellulaire
et exerce une action mitogene (140).

Une synergie d’action a été constatée
avec la prolactine et le cortisol (150).

4, Les corticoides

D’une fagon générale les glucocorti-
coides semblent étre iadispensables a la
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croissance et a la différenciation histolo-
gique de la glande mammaire tant chez les
ruminants (21) que chez les monogastri-
ques (44, 57).

Leur r6le dans le mécanisme de la lac-
togéagse est étayé par différents faits
expérimentaux :

— des récepteurs spécifiques pour le
cortisol et le dexamethasone ont été
identifiés dans la glande mammaire
(48, 143).

— IIs peuvent induire la lactation s’ils
sont injectés en début de gestation
chez la rat (99), le lapin (99) et la
souris (105) ou dans sa deuxieme moi-
ti€ chez la vache (144) et la bre-
bis (28).

L’inhibition progestéronique pourrait
étre levée a ce moment par un pic de
corticoides ou ’ACTH (21). Ces cor-
ticoides déplaceraient donc la proges-
térone de ses récepteurs mammaires.

La spécificité des récepteurs mam-
maires en fin de gestation serait fonc-
tion des concentrations relatives des
stéroides progestéroniques, corticoi-
diens et cestrogéniques (46, 47, 129).

— En cas d’insuffisance secrétoire en fin
de gestation ils diminuent le role lac-
togene de la prolactine chez la bre-
bis (75).

— Lors d’induction du part aux corticoi-
des, la lactatioa se déclenche normale-
ment (124).

— A Tinverse de la progestérone ils sti-
muleat Pactivité du R.E. (117).

5. Hormone de croissance

Alors quOXENDER(111) n’a constaté
aucune modification caractéristique de sa

conceatration au cours de la gestation
chez la vache, INGALLS et CONVEY
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(65) ont signalé une légere augmentation
en fin de gestation avec un maximum au
moment de ’accouchement.

Par ailleurs, cette hormone s’est révélée
galactopoiétique chez la vache (95, 155),
la brebis (71) et la chévre (24) en raison
vraisemblablement de son role stimulant
sur la multiplication et le métabolisme
cellulaire de la mamelle. En cours de
lactation, des concentrations plus élevées
chez le bétail laitier que chez le bétail
viandeux (54) ont été signalées.

6. Hormone placentaire de lactation

Trouvant probablement son origine
dans les cotylédons (12) cette hormone
voit chez la vache ses valeurs sériques
rester faibles (moins de 50 ng/ml) pen-
dant les deux premiers mois de la gesta-
tion et augmenter ensuite rapidement
pour atteindre un plateau entre les 160
et 200 jours de gestation (8).

Les valeurs calculées sont significati-
vement plus €levées chez les races laiticres
que chez les races a viande pendant le
premier trimestre de la gestation. Elles
sont en relation avec la production laitiére
subséquente (8).

Chez la brebis, une hormone placen-
taire (ovine placental lactogen, OPL)
mimant les effets de la prolactine hypo-
physaire a également été mise en évidence
dans le plasma de bétes gestantes entre le
40¢ et le 80° jours de gestation (34, 80).
Le maximum de secrétion fut observé
vers le 110¢-120¢ jour de gestation ce qui
correspond a la seconde phase de crois-
sance mammaire dans cette espece. Apres
ce maximum, une décroissance sensible
est observée jusqu’a la parturition (34).
Chez la brebis, 'hormone placentaire de
lactation serait la principale responsable
du développement lobulo-alvéolaire (13).

Elle sensibiliserait les cellules mammaires
a laction de la prolactine pendant leur
phase de croissance et en cours de lacta-
tion. Tant chez la vache, la chévre que
chez la brebis, une corrélation positive a
été établie entre les concentrations san-
guines de « placental lactogen » et le nom-
bre de feetus (8, 34, 80).

7. Prolactine

On lui a imputé de trés nombreux effets
différents au niveau de divers organes
dans de multiples espéces (109). Cela
démontre la complexité de son activité et
la difficulté d’en interpréter les variations
sanguines et les effets réels sur la glande
mammaire. Multiples ont été les para-
metres envisagés pour expliquer les fluc-
tuations de cette hormone :

— le cycle sexuel a été étudié chez la
brebis (11) et la vache (137)

— la saison, les facteurs climatiques et
la durée d’ensoleillement journalier
excercent une influence certaine non
encore completement élucidée (76, 77,
84, 88, 122, 139)

— le cycle-circadien a été envisagé chez
la vache (85), 'homme (118), la che-
vre (53), le bélier (115)

— la gestation (70, 111)
— le stress (69, 77, 114, 142)

Les résultats des recherches effectuées
s’accordent néanmoins sur deux faits :

— la spécificité de la stimulation des
t€tons vis-a-vis de la décharge pro-
lactinique chez la chévre la vache et
le rat notamment (68, 69, 74, 84,
142). Les tétons peuvent étre consi-
dérés comme un endroit privilégié des
récepteurs extéroceptifs transformant
en réponse endocrine les impulsions
regues par l'intermédiaire du systeme



nerveux central (77). Cela est surtout
vrai dans les jours qui suivent "accou-
chement ; la réponse prolactinique a
une stimulation mammaire diminue
en effet au cours du postpartum tant
chez la chévre que chez la vache (70).

Par ailleurs aucune relation n’a pu €tre
établie entre I'importance du pic
observé apres la traite et la quantité
de lait produite (120).

Cette libération prolactinique se fait
par lintermédiaire de ’hormone thy-
réotrope (TRH (74). Une décharge
prolactinique a en effet été constatée
apres injection de TRH & des tau-
reaux natures (22), des vaches (22, 79,
149), des génisses (149), des veaux
(110), des brebis (43) ou des rats (7).

L’ocytocine ne joue aucun rble dans
ce processus (83).

La concentration prolactinique va
croissante dans les 3 a 5 derniers
jours de la gestation (21) et présente
un maximum au moment du part tant
chez la vache (61, 65, 70) que chez
la brebis (27, 96) et la chevre (70).

Ce pic prolactinique serait un symp-
tome du part plus quun élément
déterminant. L’inhibition de ce pic ne
s’oppose en effet pas a un accouche-
ment normal (123). De plus, ce pic
reste associé au part méme lorsqu’on
commence la traite avant I’accouche-
ment (76).
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térone (15). Celle-ci s’opposerait en
cours de gestation a 'augmentation du
nombre de récepteurs prolactiniques
(33) présents au niveau de la cellule
mammaire (129).

Dans la lactogénése, le rdle de la pro-
lactine apparait également essentiel
(32). Elle coordonnerait P’activité
secrétoire de la cellule mammaire en
activant la transcription génique des
caséines (63) et des enzymes, et le
développement du R.E. (4). Ces effets
ne se manifestent qu’apres la levée de
Pinhibition progestéronique.

L’importance de la prolactine dans le
déclenchement de la lactation est con-
firmée par lutilisation d’un dérivé de
Pergot de seigle connu pour ses effets
inhibiteurs sur la secrétion de prolac-
tine : la bromocryptine. Ainsi apres
induction de la parturition aux corti-
coides et injection de ce composé le
pic prolactinique n’apparait pas et les
productions de lait sont plus faibles
(123).

Dans la galactogénese, le role de la
prolactine est mineur chez les rumi-
nants tout au moins (78). L’injection
de la bromocryptine en cours de lac-
tation inhibe le pic prolactinique de la
traite mais les productions laitieres
restent inchangées ou diminuent Iége-
rement (78). Chez la brebis cependant
Iinhibition de la production de lait
semble étre beaucoup plus nette (72).

Dans cette espece (27) et chez la che-

Des différentes recherches effectuées, il
ressort que la prolactine intervient au
cours de différentes phases d’évolution de
la glande mammaire.

vre (70), la chute prolactinique post-
partum est beaucoup plus lente que
chez la vache. Ce fait a été imputé a
une fréquence des tétées beaucoup
plus €levées (70). La prolactine induit
donc la lactation naturelle mais ne
'entretient pas a ’exception de quel-
ques especes monogastriques (119).

— dans la mammogénese : la prolactine
y joue un role essentiel. Elle bénéficie
pour ce faire de l'influence favorable
des cestrogenes (75) et de la proges-
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III. L’INDUCTION
DE LA LACTATION

A. APPLICATION A L’ESPECE
BOVINE

L’induction artificiele de la lactation
permet de tirer profit des capacités lai-
ticres d’animaux condam:és a étre réfor-
més pour cause d’infertilité. Elle peut
d’autre part constituer un test de prédic-
tion de la valeur laitiére des génisses étant
donné I’étroite corrélation existant entre
les rendements obtenus en lactation in-
duite et en lactation naturelle (29).

B. METHODES

‘Nombreux sont depuis une trentaine
d’années les procédés appliqués pour in-
duire la lactation. Leur point commun est
I'injection d’cestrogénes et de progesté-
rone. Leur principale différence réside
dans la longueur du traitement. Ainsi
les premiers auteurs (50, 51, 98) pré-
voyaient dans le cas de génisses nulli-
pares un double traitement. Un premier
de 180 jours comportait de faibles doses
d’cestrogenes et de progestérone. Ce laps
de temps semblait nécessaire pour permet-
tre un développement lobulo-alvéolaire
adéquat. Le second traitement qui déclen-
chait la lactation proprement dite prenait
14 jours pendant lesquels des doses crois-
santes d’cestrogenes et décroissantes de
progestérone étaient injectées.

Pour les auteurs plus récents au con-
traire (130) la premiere phase d’injection
semble inutile tout au moins dans le cas
de génisses de 2 ans ayant déja eu des
cycles sexuels normaux qui ont apporté
en quantité suffisante les hormones ova-
riennes r.écessaires au développement de
la glande mammaire.

. Quantités injectées et durée du trai-
tement

Le traitement proposé (130) et maintes
fois appliqué (16, 18, 19, 20, 29, 52, 64,
108, 113, 131) consiste en [!’injection
journaliere et pendant 7 jours d’une asso-
ciation d’cestrogenes (0,1 mg/kg/j) et de
progestérore (0,2 mg/kg/j). Ces hormo-
nes sont mises en solution dans de I’étha-
nol absolu a raison de 20 mg d’cestroge-
nes et de 50 mg de progestérone par ml
(130).

L’utilisation isolée de benzoate d’ces-
tradiol (0,011 mg/kg/j) pendant 10 jours
a également été testée. Les résultats d’une
telle méthode d’induction furent meilleurs
chez les génisses que chez les vaches (52).
Il est conseillé de commencer la série
d’injections en phase posteestrale (130,
131). Certains auteurs (16, 19, 20, 29, 52,
64) préconisent d’injecter également des
corticoides (dexamethasone 20 mg/jour/
animal) aux jours 17, 18 et 19 apres le
début du traitement inducteur.

Ce recours aux corticoides repose sur
plusieurs observations.

— le pic présenté par les corticoides sur-
rénaliens en fin de gestation (19, 133).

— Uleffet positif qu’'ont les corticoides
in vitro sur la multiplication et la
différenciation mammaire (26, 57, 64)

— les productions laitiéres supérieures
obtenues par leur utilisation lors de
traitements inducteurs tant chez la
vache que chez la brebis (56).

2. La voie d’injection

C’est un paramétre important. La dose
journalicre est répartie en 2 injections
souscutanée en arriere de 1’épaule (130).

Le métabolisme des stéroides injectés
peut se trouver modifié dans certaines



conditions notamment aprés injection
intramusculaire. Cette modification expli-
querait en partie les échecs constatés apres
traitement inducteur (151).

3. Début de la traite

Il est conseillé de commencer la traite
18 a 21 jours apres le début du traitement
inducteur (130), c’est-a-dire au moment
ou les concentrations hormonales et les
modifications correspondent 4 un engor-
gement mammaire clinique jugé idéal.

C. CONSEQUENCE
DU TRAITEMENT INDUCTEUR

[. Sur la lactation

La réussite d’un traitement inducteur
(50 a 70 %) dépend de différents fac-
teurs : age, protocole d’injection, état de
la mamelle, race, alimentation, nombre
de lactations antérieures (16, 18, 130).

La production de lait augmente 10 a
21 jours apres la dernicre injection et
atteint un maximum apres 60 jours (40).
D’autres auteurs ont relevé ce maximum
apres 30 jours ou aprés 30 a 50 jours
(18, 39) ou plus tard encore (29). D’une
facon générale, le pic de production maxi-
male semble donc étre atteint aprés un
délai plus long que celui que I'on observe
lors de lactation physiologique (3 a 6
semaines environ). La quantité totale de
lait produite pendant 80 & 352 jours selon
les cas reste inférieure a celle d’une lacta-
tion post-partum (16). L’importance de
cette production laitiére n’est pas en rela-
tion avec la durée de la période de taris-
sement préalable (20). Une corrélation
étroite a été relevée entre la production
de lait sur 305 jours et celle enregistrée
apres 50 jours (18).
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En cas d’échec d’induction, un nouveau
traitement peut €tre mis en place aprés
une période de repos mammaire de un
mois environ (16).

2. Sur les capacités reproductrices des
animaux induits

Pexdant les 30 jours suivant le début
du traitement inducteur, I’animal présente
des manifestations cestrales plus ou
moirs importantes et prolongées (40, 16).
La reprise d’une activité cyclique nor-
male survient aprés 2 mois (18) ou plus
tardivement encore (29, 40, 130).

Le risque d’apparition de troubles ova-
riens (kystes, notamment) n’est pas a
négliger (18, 29, 40, 52).

3. Sur la croissance mammaire

Elle reste apres un traitement inférieure
a celle observée pendant le dernier mois
de gestation (20, 26, 57, 106). La plu-
part des processus cellulaires mammaires
apparaissent entre le 7° et le 14° jour
suivant la derniére injection (26, 29, 131).
Malgré de larges variations individuelles
le stade de cellule secrétoire déterminé
par le moment d’apparition du lactose
(102) est observé 16 jours (20, 26) envi-
ron apres le début du traitement induc-
teur. Cette croissance se poursuit jusqu’au
mome:t ou est atteint le pic de lactation
(131). L’histologie mammaire lors d’in-
duction s’apparente davantage a I’histo-
logie d’une glande d’avant le part (64).
Le développement mammaire ne se pour-
suit que grice aux stimulations que cons-
tituent les traites successives.

4. Sur Pétat hormonal

La figure 4 schématise les variations
des concentrations hormonales que 1’on
constate apres un traitement inducteur.
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P—% Oestrogénes
e Progesterone -
o——-0 Protactine

Corticoides

Fig. 4. — Profil hormonal lors d’induction de lactation.

La séquence hormonale observée devrait
idéalement pouvoir étre mise en paralléle
avec celle relevée avant I’accouchement
a savoir : augmentation des cestrogénes et
de la prolactine, chute de la progestérone
et augmentation brutale des corticoides.
Certains échecs d’induction peuvent s’ex-
pliquer par des concentrations anormales
de l'une ou lautre hormone a des
moments déterminés :

— de faibles valeurs plasmatiques en
progestérone et cestrogénes au début
de la phase d’induction apparaissent
déterminante (I) (39). Ces quantités
d’eestrogenes nécessaires a I'induction
sont donc fonction des valeurs proges-
téroniques au moment de la premiére
injection (36). Cela explique pour-
quot certains états physiologiques ova-
riens sont compatibles avec la mise

en place d’un traitement inducteur
(kyste ovarien, ancestrus, postcestrus)
alors que d’autres par contre le sont
beaucoup moins (dicestrus, corps
jaune persistant) (130, 13).

une insuffisance du déclin progesté-
ronique en fin de traitement inducteur
(IT) constitue une seconde cause
d’¢chec (36, 39), la progestérone inhi-
bant, on le sait, 'augmentation de la
prolactine et le déclenchement de la
lactation (151)

les concentrations en prolactine res-
tent faibles pendant la durée des injec-
tions d’eestrogeénes et de progestérone
puis augmentent quand ces dernicres
sont relativement basses c’est-a-dire
15 jours apres le début du traitement
inducteur (III) (16, 39, 41, 104, 151).



Une augmentation insuffisante de la
concentration prolactinique a ce mo-
ment peut constituer une autre expli-
cation d’échec (16, 19). Pour pallier
a cette insuffisance, plusicurs auteurs
ont utilis¢ des composés stimulant la
prolactine. Citons, par exemple, les
prostaglandines, (45), le TRH (145),
la sérotonine, les dérivés psycho-
actifs, la réserpine (19, 113).

L’injection de cette derniere substance
aux J. 13, 14, 15 et 16 a raison de
5 mg par jour augmente les chances
de succes d’une induction.

— des concentrations élevées en corticoi-
des favorisent la réponse des cellules
mammaires a la prolactine (36) (IV).

5. Sur la présence des estrogenes et de la
progestérone dans le Iait

Au moment ou la traite commence, ces
deux stéroides se retrouvent en quantité
non significative dans le lait (39). Chez
les bovins, la plus grande partie des cestro-
genes et de la progestérone s’élimine dans
les matieres fécales et les urines (38, 103,
151, 152, 37).
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De plus, la perméabilité cellulaire aux

eestrogenes plasmatiques circulants ou
résultant d’injection thérapeutique est
faible (147).
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