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Plan du cours
17 chapitres
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Les anti-inflammatoires (chapitres 1 et 2)

Les modificateurs des fonctions digestive et hepatique (3)
Les modificateurs de la fonction urinaire (4)

Les modificateurs de la fonction circulatoire (5 a 7)

Les modificateurs respiratoires (8)

Les modificateurs du systeme nerveux (9 a 15)

L_es modificateurs de la fonction de reproduction (16)

Les promoteurs de croissance en elevage (17)



Modificateurs de la fonction de
reproduction

0 hormones stéroidiques sexuelles (Rang A)

0 hormones gonadotropes et facteurs de controle
(Rang B)

0 Prostaglandines (Rang A)

0 modificateurs de la motricité utérine
0 Uterokinétigues (Rang B)
0 Tocolytiques (Rang A)
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Hormones sexuelles

0 hormones sexuelles et succedanés artificiels

0 noyau stérane
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Structure des estrogenes (1)
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Structure des estrogenes (2)
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Hormones sexuelles

Androstane




Structure des androgenes (1)

0 androstane (C19)

0 testostérone

/1\‘
PO

N

17

N

OH



Structure des androgenes (2)
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Structure des progestagenes (1)
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Structure des progestagenes (2)

0 Hydroxyprogestérones
0 hydroxyprogestéerone
0 médroxyprogestérone SRR




Antiprogestagenes

0 mifeépristone (RU 486)
aglépristone
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Mécanisme d'action

récepteurs intracellulaires de type 4
passage de la membrane plasmique
fixation sur récepteur cytoplasmique
passage dans le noyau

fixation sur I'ADN

transcription variable selon la cellule



Anti-hormones

0 antagonistes compétitifs sur le récepteur
0 retrocontrole hypothalamo- hypophysaire,

0 malis exprimant des effets agonistes indésirables



Anti-estrogenes

0 tamoxifene, clomifene

0 agonistes partiels ou antagonistes selon le
contexte



Antiprogestagenes

0 mifepristone (RU 486), aglépristone

0 antagonistes du cortisol



Indications des hormones sexuelles

0 Médicales
0 traitement des troubles de la reproduction

0 Zootechniques
0 maitrise de la reproduction
0 anabolisme proteique des animaux



Indications medicales

0 Androgenes
0 Anabolisants
o asthénie, insuffisance rénale
o Fractures
0 Erythropoietique
o Anémie



Indications médicales

Muscle squelettique

Nandrolone
(19-nortestostérone)

Nandrolone (19-nortestostérone)
1

Forte affinité pour le récepteur androgénique

Sa-dihydro-l?-nortestosté rone

\

Faible affinité pour le récepteur androgénique




Indications médicales

0 Estrogenes
0 Incontinence de castration (CN) :

Renforce la résistance urétrale par action agoniste o.;-
adrénergique indirecte

Ameliore la fonction veésicale par action trophique et
augmente le débit sanguin urétral



Indications médicales

0 Progestagenes
0 Prévention ou interruption de 1’oestrus (CN)
0 hypersexualité du male et adénome prostatique
0 dermatite miliaire du chat



Indications zootechniques

0 Induction et synchronisation des chaleurs
(rumlnantS, pOFCInS) essentiellement les PG
0 action anabolisante protidigue

0 augmentation du rendement en carcasse
0 interdit dans la CE



Indications des anti-hormones

0 Delmadinone/Osaterone
0 adénome prostatique (chien)
0 Prévention de 1’oestrus (CN, CT)

0 soclopathies (chien)
o tamoxifene
0 "réemanences ovariennes" (délicat)

0 aglepristone
0 avortements de convenance
0 pyometre



Effets indesirables et toxiques

0 Estrogenes

0 aplasies médullaires, anémie,
thrombocytopénie

0 metrites et pyometres (chienne)
0 mammites (vaches allaitantes)

0 Progestagenes
0 metrites (chienne en chaleur)
0 prise de poids
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FSH et LH

0 glycoproteines dimeriques
0 Chaine o identique (92 a.a.)
0 Chaine 3 : 118 a.a. (FSH), 115 a.a. (LH)
0 preparation : extraction ou génie genetique

H,N
H,N OOH
LH
FSH



PMSG et hCG

0 glycoprotéines hydrosolubles

0 PMSG (ou eCG)

0 sérum de jument gravide
0 actions mixtes de type FSH et LH

0 hCG

0 urine de femme enceinte
0o :89aa., :147 a.a.
0 actions de type LH



GnRH et analogues
0 decapeptide hypothalamique

0 chlorhydrate, acetate hydrosolubles

p'fr-:nGIu-His-Trpl—SEr-Tyr-GIy-Leu-Arg-Prn-GIy CONH,
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GnRH et analogues

0 Péforéline : decapeptide selectif (FSH) (porcins)
0

pyroGlu-His-Trp}Ser HIS Asn Trp LYS 5.Gly CONH,

i 2 3 4 5 6 7 8 9 10

0 Desloréline : nonapeptide courte ou action longue

pyroGlu-His-TrpFSer-Tyi Trp .eu-Arg-Pro- CONH,
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10




Inhibiteurs de la secrétion de prolactine

0 métergoline . _CH2_</_\>

0 cabergoline I



Inhibiteurs de la secrétion de prolactine

Prolactine



FSH et PMSG

0 spermatogénese

0 folliculogénese
0 recrutement
0 maturation

0 dernieres éetapes de la steroidogenese
(aromatase)

0 PMSG : action plutot LH chez la jument ?



GnRH et analogues

0 stimulent les cellules gonadotropes de
I'nypophyse (effet fréquence-dépendant)

0 Inhibition possible
0 comportement sexuel (apres imprégnation par
les hormones sexuelles)



Mode d’action de la desloréline

A court terme A long terme

Desloreline Desloréline
Desensibilisation des
¢® * rGér?sﬂeurs ala
Hypophyse Hypophyse
Vo \
FSHetLHA _ESH-ettH_
Vo \

Stéroides sexuels ﬂ Sterar els




Indications médicales

0 cryptorchidie (hCG)

0 anoestrus, kystes folliculaires (hCG, PMSG,
GnRH)

0 lactation de pseudogestation (chienne, cabergoline,
meétergoline)

O Interruption de gestation (chienne, cabergoline)

0 Infertilité temporaire (CN, CT male)
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Pharmacodynamie

FPA, FPB

internalization

PKC/Ca**

B-arrestin Raf/MEK/ERK

-catenin Rho




Pharmacodynamie

0 Dinoprost, Cloprostenol
0 lutéolyse

0 contractions de l'utérus
0 Maturation cervicale ?

0 effets indesirables importants :
0 sudation, tachycardie
0 bronchoconstriction, polypnee
0 salivation, nausee, defecations



Pharmacodynamie

Myometre

Gestation Term Labor
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glycosaminoglycan synthesis
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Indications

0 synchronisation des chaleurs

0 anoestrus avec corps jaune persistant ou kyste
luteinique

0 avortement de convenance

0 déeclenchement de la mise bas

0 post-partum : rétention placentaire, metrites

0 metrites et pyometres
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Uteérokinétiques

Ergot alkaloids

Extracellular calcium

Intracellular calcium

Calcium in

\j } sarcoplasmic reticulun

Calcium calmodulin +

binding complex '
' ‘ Oxytocin

v Carbetocin

Activation of myosin Prostaglandins

ght chain kinase

\J

Phosphorylation of

aht chain

Interaction of myosin
with actin

\J
Actin myosin Cross
bridge cycling
\J
UTERINE




Uteérokinétiques

0 Ocytocine
0 petite peptide (9 aa - PM = 1 000 D)
0 hydrosoluble
0 contractions de l'utérus (intensite, frequence, duree)
0 ejection du lait
0 contractions des voies genitales (male)
0 recepteurs : down-regulation rapide et marquée
0 effet chez la jJument quelque solit le stade du cylce



Uteérokinétiques

0 Carbetocine
0 petit peptide (8 aa)
0 moindre affinité
0 efficacité equivalente
0 demi-vie plus longue (7-9 vs. 17-40 minutes)

Oxytocin Carbetocin

Cys-Tyr-Ile-Gln-Asn-Cys-Pro-Leu-Gly-NH, CH,-CH,-CO-Tyr(Me)-Tle-Gln-Asn-Cys-Pro-Leu-GlyNH,

S—— S CH—/— 8 ™ §




Utérokinétiques

0 ERGOMETRINE

0 contraction de l'utérus avec augmentation du
tonus basal et contractures prolongees



Indications

0 Ocytocine/Carbétocine

0 stimulation de la parturition et de I'expulsion
placentaire

0 Atonie uterine

0 Ejection du lait

0 Alde au controle des hémorragies post-partum
0

[0 ergometrine
0 métrorragie
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B-agonistes

0 clenbuterol : action durable

0 tocolytique, bronchodilatateur, vasodilatateur (=)
0 tachycardie, sudation, polypneée (bl)



ETAT DES LIEUX DE L’UTILISATION DES HORMONES
EN REPRODUCTION BOVINE PAR LES
VETERINAIRES PRATICIENS EN FRANCE
METROPOLITAINE

MEMOIRE DE STAGE DE THESE
EN DOMINANTE de 5 année « ANIMAUX DE PRODUCTION

SOUTENU PAR
Kévin LANGLOIS

le 15 septembre 2020
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