les facteurs de variation

de la réponse inflammatoire
chez les ruminants

consequences sur la sante des animausx

Lexpression clinique

de l'inflammation est variable
entre les animaux,

méme lorsque les conditions
d’exposition semblent identiques.
Linflammation est le résultat

de nombreuses interactions,
dues a des caracteres genetiques
de I'héte, mais aussi aux conditions
physiologiques

et environnementales

qui modulent l'intensite

de la réponse inflammatoire.

"expression clinique des diverses maladies

inflammatoires des bovins, comme les

pneumonies, les mammites, les métrites
ou les pododermatites, est tres variable d'un
animal a l'autre. Alors que ces maladies
inflammatoires sont trés fréquentes chez les
bovins, elles sont souvent a l'origine de
diminution de la productivité ou de réforme
précoce pour cause de maladie.
e La variabilité de I'expression clinique tra-
duit l'intervention d'un grand nombre de
facteurs qui modulent, ensemble, la répon-
se inflammatoire. Ce sont des facteurs envi-
ronnementaux, liés aux conditions de |'éle-
vage et a la gestion de I'animal en produc-
tion, mais aussi des facteurs intrinseques a
I'animal, avec, pour partie, des facteurs d'o-
rigine génétique.
o Chez la vache laitiere, il est reconnu que la
réponse innée est suboptimale a certains
stades du cycle de production, et en parti-
culier, autour de la mise bas. La période
comprise 3 semaines avant et aprés le véla-
ge est considérée comme la période ou le
risque d'infection et de maladie inflamma-
toire associée est le plus grand, en relation
avec une altération des mécanismes de
défense.
e Les vaches laitiéres sont plus sensibles
aux maladies métaboliques et inflammatoi-
res pendant la période autour du part [14].
Les troubles de la santé qui apparaissent
durant cette période sont susceptibles d'af-
fecter les capacités de production de I'ani-
mal au cours du reste de la lactation et au

n Un certain nombre de facteurs nutritionnels
et métaboliques modifie la réponse inflammatoire
chez la vache laitiére

(photo Pathologie des ruminants, INP-ENVT).

cours des lactations suivantes. lls interferent
avec la rentabilité globale de I'atelier en rai-
son d'une augmentation des colts liée aux
pertes de production, aux traitements et au
renouvellement, rendu nécessaire par la
chronicité de certaines de ces affections.

o Cela explique I'intérét qui est porté a une
meilleure connaissance de la santé des
vaches laitieres durant cette période, afin de
mieux comprendre et de mieux maitriser les
facteurs qui conduisent a une augmentation
de I'expression des maladies inflammatoires
pendant cette période critique. Malgré des
progrés, les mécanismes sont loin d'étre
tous identifiés.

o Cet article propose de faire un inventaire
des divers facteurs extérieurs et des facteurs
intrinseques, d'origine physiologique ou a
composante génétique, qui affectent la
réponse inflammatoire dans I'espéce bovine.
Ces facteurs, de facon isolée ou le plus sou-
vent de maniére cumulative, modulent la
réponse inflammatoire au détriment de la
santé des vaches. Leurs conséquences peu-
vent, dans bon nombre de cas, étre préve-
nues au bénéfice de la santé (photo 1).

LES FACTEURS LIES
AUX AGENTS INFECTIEUX
(EXTRINSEQUES)

e Les infections par divers agents pathoge-
nes, notamment bactériens et viraux, sont
prépondérantes comme facteurs promo-
teurs d'inflammation chez les animaux
domestiques et chez les bovins.

27

Gilles Foucras'

I Université de Toulouse,

Institut National Polytechnique (INP),
Ecole Nationale Vétérinaire de Toulouse
(ENVT)

31076 Toulouse cedex 03

2Institut National de la Recherche
Agronomique (INRA),

Unité Mixte de Recherche 1225

Interactions Hotes-Agents Pathogenes (IHAP)
31076 Toulouse cedex 03

Objectifs pédagogiques

|l Connaitre les facteurs

qui modulent Ia réponse
inflammatoire chez les bovins,
et chez la vache laitiére

en particulier.

Jl Connaitre les situations
qui favorisent I'inflammation
dans cette espece.

Essentiel

Il Un grand nombre
de facteurs modulent,
ensemble, la réponse
inflammatoire.

|l Connaitre

les modalités d'apparition
de l'inflammation permet
de comprendre pourquoi
la capacité des agents
infectieux a provoquer
une réponse inflammatoire
est variable.
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Figure 1 - Schéma récapitulatif
des facteurs modulateurs de I'inflammation
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Essentiel

Il Les maladies métaboliques
telles que l'acidose

et la cétose sucliniques
augmentent la réponse
inflammatoire

de la vache laitiére.

Il Laugmentation

de la quantité d'acides gras
non estérifiés est associee
a un changement

de la production

des éicosanoides.

Il Les facteurs liés a I'animal
ont un réle majeur

sur la régulation

de la réponse inflammatoire.

A l'avenir ...

I A I'heure actuelle,

les mécanismes associés

a la tolérance

aux LPS (lipopolysaccharides)
ne sont pas connus.

I IIs constituent des pistes
pour le futur
deéveloppement
d'approches
anti-inflammatoires.

o La capacité des agents infectieux a provo-
quer une réponse inflammatoire est varia-
ble, et la connaissance des modalités d'ap-
parition de l'inflammation permet de com-
prendre les raisons de cette variabilité.

o Certaines réponses inflammatoires fortes
sont le résultat de |'action conjointe de deux
agents infectieux (virus - virus, virus - bactérie
ou bactérie - bactérie - plus rare). Ils stimulent
plusieurs voies d'activation en méme temps,
ou bien ils agissent de maniére successive : le
premier agent modifie la capacité de répon-
se de |'hote vis-a-vis du deuxieme.

Le pouvoir phlogogéne
des agents infectieux

e Des essais expérimentaux ont montré que
I'inoculation intra-mammaire de bactéries,
aussi différentes que Escherichia coli ou
Staphylococcus aureus, dans des conditions
identiques et maitrisées (dose, voie, activité
métabolique du germe), n'a pas les mémes
conséquences sur l'inflammation mammaire
[2]. Ce constat est corrélé & des différences
de production des cytokines, en particulier
a la moindre sécrétion de cytokines pro-
inflammatoires (IL-8, TNFa) suscitée par
S. aureus. Cette faible réaction de I'organis-
me peut expliquer la fréquence d'infections
mammaires chroniques par S. aureus.

o En général, les colibacilles, et les bactéries
a Gram négatif ont un pouvoir phlogogéne
beaucoup plus marqué que la plupart des
bactéries a Gram positif, comme le montre
les données expérimentales acquises in
vivo [32] et in vitro [15].
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e Parmi les facteurs inducteurs de I'inflam-
mation qui expliquent ces différences, les
composés de la paroi des bactéries a Gram
négatif sont trés phlogogénes.

L'exemple des lipopolysaccharides (LPS)

des bactéries

e Les lipopolysaccharides (LPS) des bacté-
ries a Gram négatif comme E. coli,
Klebsiella et Salmonella sont trés actifs
pour provoquer une inflammation mar-
quée. Injectés seuls, ils sont capables de
produire I'ensemble des signes cliniques
associés a l'inflammation, observée apres
une infection, tant sur le plan clinique que
|ésionnel [32].

e Cependant, la dose infectieuse et la per-
sistance de l'infection si la bactérie n'est
pas vite éliminée, provoquent des réponses
inflammatoires de plus grande intensité.
Ces réponses persistent plus longtemps
avec des signes généraux plus marqués, en
particulier si I'infection locale se complique
d'une bactériémie. Les dommages collaté-
raux sur les tissus sont en général plus séve-
res.

o A l'opposé, la sensibilisation de I'organis-
me par le lipopolysaccharide (LPS), adminis-
tré a une dose ne provoquant pas ou peu
de signes cliniques (1 pg/quartier), avant
une infection intra-mammaire par E. coli,
prévient |'apparition des signes locaux et
généraux de l'inflammation associée a I'in-
fection colibacillaire [23]. Cette tolérance a
I'endotoxine persiste au moins 10 jours
apres I'administration de LPS.

e Au final, la tolérance permet de contréler
les effets systémiques en cas de stimulation
répétée par ce puissant agoniste.

Ces observations suggerent donc qu'il est
possible de moduler la réponse inflamma-
toire a l'infection au bénéfice de I'hdte qui
est alors capable d'éliminer la bactérie sans
expression clinique et sans dommages tissu-
laires.

= A I'heure actuelle, les mécanismes asso-
ciés a cette tolérance ne sont pas connus.
Ils constituent cependant des pistes d'inté-
rét pour le futur développement d'appro-
ches anti-inflammatoires.

Les autres facteurs de virulence

o Pour les maladies inflammatoires de la
mamelle ou de l'utérus provoquées par
E. coli, les facteurs de virulence ne sont pas
identifiés (au contraire de la colibacillose
digestive du veau (a F5) ou du porcelet
(a F4)). Il n'est pas exclu que des facteurs de
virulence modulent I'inflammation dans ces
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organes, mais ils ne sont pas connus pour
I'instant.

e Pour les virus, le caractére phlogogeéne
est différent d’un isolat a |'autre, dans cer-
taines especes virales (virus influenza HSN'
par exemple), en relation avec des muta-
tions de certaines protéines.

A notre connaissance, il n'y a pas d'exemple
connu pour des virus isolés des bovins.

o Pour des virus d'intérét vétérinaire, cette
variabilité n'est pas établie avec clarté, bien
que des différences entre isolats sont régu-
lierement décrites.

LES FACTEURS

LIES A LHOTE

(INTRINSEQUES)

o La majorité des facteurs qui modulent I'in-
tensité de la réponse inflammatoire sont
liés a I'animal.

e lls peuvent étre acquis en fonction du
contexte physiologique et métabolique, ou
étre génétiquement déterminés et hérita-
bles, et peuvent donc étre l'objet d'une
sélection génétique.

Les facteurs environnementaux
et zootechniques

Lage ...

o L'age de I'animal est un facteur de varia-
tion de la réponse inflammatoire.

oll est établi que les mammites a E. coli sont
plus séveres chez les vaches aprés quatre
lactations par rapport aux primipares* [9].
La quantité de neutrophiles présents dans le
lait peut expliquer, en partie cette différen-
ce, car les neutrophiles sont les principaux
effecteurs capables d'inhiber le développe-
ment du germe apres inoculation.

o La viabilité et |'activité bactéricide des neu-
trophiles seraient différentes selon I'age des
animaux, et explique une différence de mai-
trise de I'infection.

o Viabilité et bactéricidie sont sous le
contréle de I'environnement cytokinique,
un autre type cellulaire, y compris parmi les
cellules de I'immunité adaptative (lymphocy-
tes T par exemple).

e Cet environnement cytokinique pourrait
donc étre responsable de I'augmentation de
la réponse inflammatoire en fonction de I'age.
... et le stade physiologique

influent

sur la réponse inflammatoire

e Le stade physiologique a également un
effet sur l'intensité de la réponse inflamma-
toire.

Exemple :

e La gestation peut modifier la réponse
inflammatoire associée a une infection
mammaire par E. coli. Linflammation est
moindre en fin de gestation car elle est
dominée par la production de cytokines
anti-inflammatoires (comme I'IL-10) [25]. Le
profil hormonal et les mécanismes associés
au maintien de la gestation pourraient étre
en cause. Ceci entraine |'établissement d'in-
fections plus durables, encore présentes au
moment de la mise bas et responsables de
mammites sévéres a un moment ou I'immu-
nité est compromise.

Les facteurs zootechniques

o Les périodes de transition, qu’elles soient
alimentaires ou liées a la conduite d'éleva-
ge (sevrage, transport, allotement), par
I'augmentation de facteurs dits de stress,
sont associées a des variations de la répon-
se inflammatoire. Une des explications est la
capacité réduite des leucocytes, en particu-
lier des neutrophiles, a migrer vers le site de
I'infection. Cela serait lié a une diminution
de l'interaction sélectines / intégrines a
cause d'une moindre expression de la sélec-
tine CD62L a la membrane des neutrophiles
sous |'effet du cortisol, donc une diminution
de la diapédese.

=» Ainsi, une diminution des défenses cellu-
laires retarderait |'élimination des germes et
augmenterait |'inflammation. Ce mécanisme
est établi puisque des altérations des fonc-
tions associées aux neutrophiles ont été
démontrées [8]. Il est cependant probable
que d'autres mécanismes co-existent, comme
ceux liés aux modifications métaboliques.

Les facteurs nutritionnels
et métaboliques

o Les données les plus récentes acquises
chez I'homme et en médecine vétérinaire
montrent une relation claire entre nutrition,
inflammation et sensibilité aux maladies
infectieuses.

e Plusieurs situations chez les bovins, notam-
ment celles du péripartum et du début de la
lactation, sont susceptibles d'altérer le statut
nutritionnel et métabolique de I'animal et
d'augmenter la sensibilité aux infections
utérines et mammaires, entre autres.

Acidose

et inflammation systémique

e Les bovins qui recoivent des rations dont la
densité énergétique est élevée (riches en
glucides fermentescibles) ou qui sont trop
pauvres en fibres efficaces, sont prédisposés

29

L'intensité et |'évolution
de la réponse inflammatoire
sont surtout contrélées
par des facteurs de I'héte.

En premier lieu, il convient
de maitriser les effets négatifs
d'origine métabolique.

Ils occupent probablement
une place prépondérante
chez la vache laitiére
par rapport aux facteurs
génétiques qui restent
a identifier.

NOTE

* cf. I'article “Inflammation
mammaire : origine, mécanismes,
diagnostic et traitement”,

du méme auteur, dans ce numéro.

Essentiel

Il Lors de déficit énergétique,
divers métabolites peuvent
modifier la réponse

de l'organisme

a une infection.

I Ceci conduit en général

a une augmentation

de la sévérité des maladies
pour lesquelles

la composante inflammatoire
est forte.

Il Les mammites a E. coli
sont plus sévéres

chez les vaches

aprés quatre lactations
par rapport aux primipares
car I'age de I'animal

est un facteur de variation
de la réponse
inflammatoire.

RUMINANTS
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Essentiel

I Le défaut du systeme
anti-oxydant pourrait
contribuer

a une aggravation

de la réponse inflammatoire
dans certaines conditions.

A l'avenir

I A partir du moment

ou le réle causal

dans la predisposition
aux maladies
inflammatoires

aura été identifié,

il sera envisageable
d'écarter les géniteurs
qui portent certaines
mutations, dont on aurait
montre qu’elles influencent
de facon négative

la réponse inflammatoire.
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La présence de corps cétoniques au-dessus
de 1,4 mmol/L est associée a une réponse inflammatoire
plus intense lors de mammite colibacillaire

(photo Pathologie des ruminants, INP-ENVT).

au développement de l'acidose ruminale
subaigué.

e L'acidose ruminale est associée a l'aug-
mentation de la production ruminale de
substances  potentiellement  toxiques
comme le D-lactate, I'éthanol, différentes
amines (tyramine, tryptamine), et le lipopoly-
saccharide (LPS) bactérien, qui est libéré de
la paroi des colibacilles qui meurent.

e Parmi ces substances, le LPS peut étre
résorbé a travers la paroi du rumen, en par-
ticulier lorsque l'intégrité de I'épithélium
est altérée (ruminite), et surtout dans I'in-
testin, pour gagner la circulation et provo-
quer un état inflammatoire systémique [12].
e Des produits microbiens, autres que le LPS,
sont également susceptibles de participer a
I'apparition d'une inflammation systémique,
mais leur réle est moins bien connu.

Cet état est révélé par une augmentation des
neutrophiles circulants et de la concentration
des protéines de la phase aigué telles que
SAA (Sérum amyloide A), Hp (haptoglobine),
LPS-binding protein (LBP) et protéine-C réac-
tive [18]. Linflammation systémique est asso-
ciée a des répercussions générales et fonc-
tionnelles puisqu'une diminution de la pro-
duction laitiére a été notée [34].

e L'état inflammatoire peut avoir des effets
métaboliques, en particulier une altération
du métabolisme lipidique et énergétique
dans le foie [17]. Ces relations croisées ont
été peu explorées chez les ruminants et méri-
teraient des investigations plus approfondies.
Déficit énergétique

et acides gras non estérifiés (AGNE)

o La période autour du part est caractérisée
par une augmentation brutale des besoins

30

nutritionnels, en particulier énergétiques, en
relation avec le début de la lactation, dans
un contexte de diminution de l'ingestion de
la matiére seche totale. Le déficit énergétique
qui en résulte est encore augmenté par la
demande métabolique du feetus, et surtout
par la priorité accordée a I'exportation
métabolique vers la glande mammaire [20].
En effet, 85 p. cent du glucose total de
I'organisme est mobilisé par la glande
mammaire pour la synthése lactée.

e Les besoins d'une vache produisant 30 |
de lait sont d’environ 2320 g/jour de gluco-
se, soit trois fois les besoins de la fin de la
gestation [4]. Les besoins protéiques sont
aussi fortement augmentés. Une partie des
acides aminés peuvent servir de substrat
pour la néoglucogeneése dans le foie [16], ce
qui peut conduire I'animal, si le déficit nutri-
tionnel est trop fort, a puiser sur ses réserves
musculaires.

e Une adaptation métabolique majeure
durant la période péripartum est la mobili-
sation des triglycérides a partir des réserves
graisseuses, et la libération d'acides gras
non estérifiés (AGNE) dans la circulation.
Avec les corps cétoniques, les AGNE consti-
tuent une source énergétique essentielle, car
le glucose est utilisé de facon prioritaire par
la glande mammaire pour la synthese du lac-
tose et pour la production laitiére.

Les réserves graisseuses peuvent en partie
compenser le déficit énergétique et mainte-
nir une production laitiere élevée.
Cependant, une lipolyse excessive entraine
I'accumulation des acides gras dans le foie
(voie métabolique prioritaire lors de capta-
tion important d’AGNE) qui peut conduire a
I'apparition d'une stéatose et d'une cétose
associée. Cette lipomobilisation excessive
est observée chez des vaches, dont la note
d'état corporel est au-dessus des objectifs
(NEC=3-3,5); elle a des effets métaboliques
négatifs pendant la période de transition, et
est associée a une augmentation de la sen-
sibilité aux maladies infectieuses [22].

o Au cours de la période péripartum, les aci-
des gras sont mobilisés a partir des réserves
graisseuses, et les acides gras non estérifiés
(AGNE) sont libérés dans la circulation.

o L'exces de réserves adipeuses peut modi-
fier la réponse systémique. Les cellules du
tissu adipeux, notamment les macrophages,
participent a la production de médiateurs
inflammatoires, dont des cytokines pro-
inflammatoires [21].

e Des données expérimentales récentes
montrent que les AGNE modulent de fagon
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o Plusieurs hypothéses ont été proposées
pour expliquer I'action immunodépressive
des AGNE [28].

o Les AG entrent dans la composition de la
membrane cellulaire. La nature et la pro-
portion des AG de la membrane cellulaire
peut influencer la fluidité de la bicouche
lipidique et les interactions moléculaires,
avec comme conséquence une modifica-
tion des fonctions cellulaires, dont celles
des neutrophiles [27].

o Les AGNE peuvent aussi modifier :

- I'expression des genes par 'activité des
récepteurs ;

- les signaux intracellulaires ;

- l'activation de facteurs de transcription
[33].

Encadré - Les hypothéses et les études

sur les acides gras non estérifiés (AGNE)

o Certains AG saturés sont susceptibles
d'activer le TLR4 (Toll-like receptor - 4), ou
bien d'interférer avec son activation par le
LPS. lls sont également capables de régu-
ler des récepteurs nucléaires comme les
PPAR (peroxysome proliferator activated
receptor), et de modifier la qualité de la
réponse inflammatoire [6].

o Les AGNE participent a la biosynthese
des médiateurs lipidiques comme les éico-
sanoides, |'acide phosphatidique et les
céramides. Parmi ces médiateurs lipi-
diques, les éicosanoides sont des régula-
teurs des réponses inflammatoires aigué
et chronique, qu'ils peuvent augmenter ou
réduire selon les cas. Ainsi, des variations
du profil des AG plasmatiques modifient

I'abondance de certains médiateurs pro-
inflammatoires, et ainsi I'intensité ou I'évo-
lution de l'inflammation.

Etudes :

o Une étude récente a montré que I'aug-
mentation de la quantité des AG omega 3,
dans des cellules endothéliales bovines en
culture, changeait I'expression des éicosa-
noides et |'amplitude de la réponse inflam-
matoire de ces cellules & un stimulus [11].
Des études supplémentaires sont néces-
saires pour savoir si cette observation est
transposable a I'échelle de I'animal, et si
les lipoxines produites pourraient modifier
la réponse inflammatoire endothéliale et la
sévérité des maladies du péripartum chez
la vache.

significative la réponse inflammatoire [10].
Des réserves corporelles excessives et une
concentration élevée en AGNE (a partir de
0,3 mmol/L dans les 1 a 2 semaines avant le
vélage) sont des facteurs de risque de mal-
adies inflammatoires chez la vache laitiére,
avec un risque accru (OR (Odds ratio) = 2) de
mammite et de métrite par exemple [5].

e Le mécanisme exact de |'action immuno-
dépressive des AGNE reste encore a préci-
ser (encadré).

e Par ailleurs, un effet négatif des corps
cétoniques, tels que le bétahydroxybutyra-
te (BHB) et |'acéto-acétate, sur la réponse
inflammatoire a été décrit dans les especes
de ruminants [30]. Lintensité de la réponse
inflammatoire lors d'une mammite expéri-
mentale a E. coli est plus grande chez les
vaches avec des concentrations sanguines
de béta hydroxy butyrate supérieures a 1,4
mmol/L par rapport a des vaches saines [19].
Cependant, cette association n'est pas aussi
claire dans toutes les études, et le role des
corps cétoniques dans l'inflammation est
encore discuté.

e L'expression et la régulation des enzymes
cyclo-oxygénase (COX) / lipoxygénase LOX
chez la vache laitiére et leur réle dans la
pathogenése des maladies inflammatoires
sont assez mal connus. Cependant, I'ex-
pression des génes qui codent ces enzymes
a été évaluée dans les cellules sanguines,
I'utérus et la glande mammaire de la vache
laitiere ; |'expression de la 15LOX est aug-
mentée dans le parenchyme mammaire
pendant la période du péri-partum [1].

o Lors de déficit énergétique, divers méta-
bolites, dont les acides gras non estérifiés
(AGNE) et les corps cétoniques, sont capa-

bles de modifier la réponse de I'organisme
a une infection, ce qui conduit, le plus sou-
vent, a une augmentation de la sévérité des
maladies pour lesquelles la composante
inflammatoire est forte.

Le stress oxydatif

o Le stress oxydatif est un autre facteur
important qui contribuerait a la dérégula-
tion des réponses inflammatoires chez la
vache laitiere pendant le péripartum [29].
L'augmentation du métabolisme oxydatif
provoque un accroissement de la produc-
tion de radicaux oxydants (ROS, reactive
oxygen species). Lexcés de radicaux oxy-
dants peut nuire au métabolisme cellulaire
et tissulaire.

o Le stress oxydatif est considéré comme un
facteur prépondérant des troubles inflam-
matoires et immunitaires a une période ou
des troubles métaboliques sont présents.

e Méme si de nombreux éléments suggeérent
que les facteurs oxydants pourraient jouer
un role dans l'altération de la réponse
inflammatoire en péripartum, il existe peu
de données objectives ; cette idée tient
beaucoup plus du concept par analogie
avec d'autres situations que de mécanismes
évalués et démontrés. En revanche, il existe
de nombreuses preuves reliant stress oxyda-
tif et réponse immunitaire.

o Le défaut du systeme anti-oxydant pour-
rait contribuer a une aggravation de la
réponse inflammatoire dans certaines
conditions. Aussi, la supplémentation en
vitamine A et E [24] et en sélénium [13] per-
met de prévenir une réponse inflammatoire
excessive et d'améliorer I'efficacité de la
réponse immunitaire.
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les facteurs de variation de la réponse inflammatoire chez les ruminants

Les facteurs génétiques
de I'héte

Les facteurs liés a I'espéce

o Des différences de réponse inflammatoire
a une stimulation, par le LPS ou par une
infection bactérienne ou virale, ont été
décrites entre les especes, et au sein des
espéces elles-mémes. Elles peuvent étre
liges a des caractéristiques physiologiques,
et notamment a la composition des protéi-
nes plasmatiques [31].

e Les ruminants ont en général des répon-
ses de plus faible intensité que les espéces
de monogastriques, comme illustrées par la
production de cytokines inflammatoires.

Les facteurs individuels

e Comme dans les autres espéces, il existe
un certain degré de polymorphisme géné-
tique parmi les génes de la réponse inflam-
matoire chez les bovins. Dorénavant, les
nouvelles méthodes de la génomique, telle
que l'analyse du polymorphisme de I'’ADN a
I'aide de puce SNP, permettent de les iden-
tifier et de les décrire avec plus de facilité.

e Ainsi, la variabilité génétique est tres étu-
diée pour la prédisposition a certaines ma-
ladies inflammatoires, et en particulier les
mammites. En outre, des mutations ont été
décrites dans divers récepteurs aux MAMPS
(microbial associated molecular patterns) ou
a des molécules de signalisation de la casca-
de inflammatoire [3].

formation continue

o A partir du moment ou le réle causal dans
la prédisposition aux maladies inflammatoi-
res aura été identifié, il sera envisageable
d'écarter les géniteurs qui portent certaines
mutations, dont on aurait montré qu'elles
influencent de facon négative la réponse
inflammatoire.

e Par ailleurs, il est démontré que la sélection
génétique a partir d'un critere général qui
traduit la présence d'une inflammation
mammaire, comme la concentration de
cellules somatiques (CCS) dans le lait, permet
d'améliorer la réponse inflammatoire a une
infection mammaire [7]. L'origine de cette
différence de réponse entre des lignées
divergentes établies chez la brebis laitiere est
en cours d'évaluation [26].

CONCLUSION

o |l est établi qu'un certain nombre de fac-
teurs métaboliques, dont la concentration
plasmatique en acides gras non estérifiés
(AGNE), modifient la réponse inflammatoire
des ruminants et augmentent la prédisposi-
tion aux maladies infectieuses du péripartum.
e Sans que les mécanismes exacts de cette
modulation aient encore été établis, la mai-
trise des maladies métaboliques du péri-
partum est essentielle pour prévenir la sur-
venue de maladies a composante inflamma-
toire et pour éviter qu'elles ne deviennent
chroniques, ce qui pénalise I'avenir produc-
tif des animaux. 0

1. L'acidose lactique subaigué est-elle a I'origine d'une inflammation systémique
capable de modifier la réponse aux infections ?

a. oui

b. non

2. Les modifications de la réponse inflammatoire associées au déficit énergétique du début
de la lactation sont-elles surtout dues a I'augmentation

des corps cétoniques ?

a. oui

b. non

3. La réponse inflammatoire a certaines infections est-elle, pour partie,

sous controle génétique ?

a. oui

b. non

par vache

1 Bolus de 150 g ™

e Oligovel” Vache Tarie 150
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