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2.2. Détermination de la souche de souris idéale en 
xénotransplantation 

Publication n° 4 

« Influence of mouse strain on ovarian tissue recovery after engraftment with angiogenic 

factor » 

Fransolet M, Henry L, Labied S, Masereel MC, Blacher S, Noel A, Foidart JM, Nisolle M and 

Munaut C. 

J Ovarian Res. 2015;8(1):14. doi:10.1186/s13048-015-0142-6. 

2.2.1. Introduction 

Dans cet article, nous nous sommes intéressés à une autre facette de notre modèle 

de xénotransplantation, à savoir la souche de souris utilisée pour recevoir le greffon ovarien. 

In vivo, les souris immunodéprimées de type SCID ont été les premières et les plus souvent 

utilisées. Celles-ci sont caractérisées par la mutation scid, nuisant à la capacité de générer 

des lymphocytes T et B fonctionnels (Bosma 1983, Custer 1985). Cette déficience permet 

aux souris de ne pas rejeter les xénogreffes. Cependant, cette mutation n’est pas stable 

chez 2 à 25% des souris adultes, ce qui peut aboutir à un rejet du greffon (Bosma 1988, 

Bosma 1991). Dans ce cadre, une autre souche de souris a été créée, en transférant la 

mutation scid chez des souris diabétiques non-obèses (NOD), donnant les souris NOD-

SCID. Celles-ci ont la particularité d’avoir une activité réduite des cellules NK (Natural Killer) 

en plus de la défaillance des lymphocytes T et B (Prochazka 1992). De plus, leur capacité à 

activer des composants du système du complément est altérée et ces souris sont nettement 

déficientes en macrophages (Shultz 1995). Etant donné ces multiples défauts de l'immunité 

innée et adaptative, la souche NOD-SCID devrait être un outil prometteur dans le cadre de 

la xénotransplantation. 

Les objectifs de ce travail étaient de définir la souche de souris immunodéficiente la 

plus appropriée pour la xénotransplantation de tissu ovarien en comparant la récupération 

du greffon ovin chez des souris SCID et des souris NOD-SCID, en présence ou non de 

VEGF111. 

2.2.2. Résumé des résultats 

Trois jours après la transplantation, les vaisseaux ont été largement réorganisés dans 

les greffons ovariens transplantés dans les deux souches de souris. Toutefois, l’architecture 
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tissulaire, à savoir cortex et médullaire, reste toujours reconnaissable. Trois semaines après 

la transplantation, l’architecture tissulaire est fortement remodelée dans les deux souches. 

Néanmoins, nous avons observé une morphologie corticale plus aisément identifiable chez 

des souris SCID que NOD-SCID.  

Lors du traitement au VEGF111, la vascularisation a été significativement améliorée 3 

jours après la transplantation mais uniquement chez des souris SCID. Cette augmentation 

de la densité des vaisseaux est corrélée avec une meilleure préservation folliculaire, non 

statistiquement significative, chez des souris SCID 3 semaines après la transplantation. 

Nous avons également observé une moindre vacuolisation cytoplasmique chez les souris 

SCID que NOD-SCID. 

Nous n’avons pas mis en évidence de différence concernant la fibrose tissulaire après 

3 semaines, que ce soit chez les souris SCID ou NOD-SCID, en présence ou non de 

VEGF111. 

2.2.3. Discussion 

Actuellement, il n’y a pas de consensus dans la littérature concernant le  type de 

souris immunodéprimées idéal à utiliser comme hôte pour la xénogreffe de tissu ovarien.  

À notre connaissance, cette étude est la première à avoir testé et comparé deux 

souches différentes de souris immunodéficientes avec un fond BALB/c (SCID et NOD-SCID) 

comme hôte et à avoir évalué le bénéfice de traiter les greffons avec le VEGF111. Nos 

résultats indiquent que les xénogreffes de tissu ovarien ovin tant sur des souris SCID que 

NOD-SCID permettent d’analyser la récupération du greffon. Cependant, nous avons mis en 

évidence que la morphologie du tissu ovarien transplanté pouvait être modifiée en fonction 

de la souche de souris utilisée. En effet, la morphologie globale de tissu semble être mieux 

conservée dans des souris SCID.  

Nous avons également confirmé les résultats obtenus préalablement concernant 

l’amélioration de la revascularisation du transplant grâce au VEGF111 (voir notre Publication 

n° 2). Cette amélioration est particulièrement observée chez les souris de type SCID.  

Nous avons également observé une meilleure préservation du pool de follicules 

primordiaux 3 semaines après la greffe chez les souris SCID sous l’effet du VEGF111. Les 

follicules primaires semblent être mieux préservés chez les souris NOD-SCID que chez les 

SCID. Cependant, la faible densité des follicules primaires observée dans les biopsies après 



Résultats 

 95 

3 semaines suggère que la signification biologique de ces résultats est discutable. 

Dans le contexte de la reprise de tissu ovarien après autotransplantation, l'immunité 

peut jouer un rôle ; rôle cependant négligé dans les études utilisant des modèles de 

xénogreffes chez des souris immunodéficientes. Pour être plus représentatif de la démarche 

clinique, l'utilisation de modèles animaux humanisés pourrait être intéressante. En effet, 

pour observer la réponse immunitaire humaine "pure", les souris receveuses devraient 

n’exprimer aucun gène du complexe murin d'histocompatibilité (CMH) ou posséder certains 

antigènes des leucocytes humains (HLA). 
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