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INTRODUCTION

La contamination bactérienne de l'utérus est syst@me au moment du vélage
(Williams et al. 2005). Il y a alors mobilisation des défenses imitaires de la vache dans le
but d’éliminer les germes en 6 a 8 semaines. SUasequilibre entre la contamination et les
défenses de I'hdte se met en place, on observeetaistance de linflammation de
'endometre a un niveau anormal au-dela de 21 jouns parle alors d’endométrite. Cette
inflammation peut entrainer I'apparition de sigoksiques, a savoir la présence de pus dans
les sécrétions vaginales : on parle alors d’'uneomsgdrite clinigue. On parle de forme
subclinique lorsque l'inflammation ne s’accompagdtaicun signe clinique mais uniqguement
d'un afflux de neutrophiles sur un frottis endornairMéme subclinique, l'inflammation
utérine diagnostiquée au moment du contrdle d’intvoh utérine (vers un mois post-partum)
est, en l'absence de tout traitement, a l'origirend diminution des performances de
reproduction des vaches : allongement de lintégvai€lage - insémination fécondante,
augmentation du nombre d’inséminations par gestagmgmentation du taux de réforme
(Kasimanickamet al, 2004 ; Gilbertet al, 2005 ; Parlevlieet al, 2006 ; Kaufmanret al,
2009 ; Galvaet al, 2009 ; Deguillaumet al, 2012).

Ainsi, chez la vache laitiere, les affections utés, et en particulier les endomeétrites,
font I'objet d’'une attention particuliére des vébt@ires praticiens car elles constituent I'une
des causes principales d'infécondité et ont un anggonomique majeur dans la filiere
laitiere, estimé a 1,4 milliards d’euros par aneemope et 650 millions de dollars aux Etats-
Unis (Sheldoret al, 2009).

Depuis trois décennies, de nombreuses publicatonsparues au sujet du traitement
des endométrites. Cependant, aucun consensus cancér traitement des formes cliniques
n'est trouvé a I'’heure actuelle, méme si 'appiimatd’'un traitement antibiotique intra-utérin
a base de céfapirine ou l'utilisation d’une prokiadine par voie générale se sont averées
efficaces dans plusieurs études et sont utiliséegratique courante (Leblamt al, 2002 ;
Drillich et al, 2005 ; Galvaet al, 2009a ; Rucinaret al, 2009 ; Kaufmanmet al, 2010).

En revanche, le traitement des endométrites sutpabs en est encore a I'état de
recherche, notamment a partir des molécules déjodibles pour traiter les endométrites

cliniques.



L’objectif de notre étude était d’évaluer l'innotiiet I'efficacité du traitement
antibiotique intra-utérin a base de céfapirine (VMETURE®, MSD Santé Animale,
Beaucouzé, France) sur la cytologie endométridiesgberformances de reproduction.



CONTEXTE ET PROBLEMATIQUE

Les affections utérines en post-partum constitueme des causes principales
d’'infécondité chez la vache. L’infécondité repritee une des trois sources de pertes
économiques les plus importantes en élevage baitiar| soit 30 % de I'impact économique
des troubles de santé des vaches laitieres, aggandmmites (34 %) et les boiteries (13 %)
(Fourichonet al, 2000).

Parmi ces affections utérines, on distingue legiteg, formes précoces intervenant
entre 0 et 21 jours apres le vélage et les endaewtatteignant 'utérus au-dela de 21 jours
post-partum (Sheldoet al, 2006). La définition et les concepts autour defoemes tardives
ont été bouleversés depuis la prise en compte ebeartien cytologique endométrial

(Kasimanickanet al, 2004).

I- Notion d’endométrite

1) Endomeétrite clinigue versus endométrite subcliniqgue

Depuis un récent consensus (Sheldstnal, 2006), les définitions concernant les
endométrites ont évolué. Les endométrites sonirdestions utérines apparaissant apres 21
jours post-partum. Ce terme regroupe les endomegtciniques, qui se caractérisent par des
eécoulements purulents ou muco-purulents dans lan\sams atteinte de I'état général, et les
endométrites subcliniques. Ces dernieres ne s’geagnent pas de signes cliniques, elles se

caractérisent uniguement par une inflammation eleddbmetre utérin.

2) Méthodes diagnostiques des endométrites subclinigsie

Le diagnostic des endométrites subcliniques regoseun examen cytologique (frottis
utérin ou lavage utérin) et histologique (Hanzdnal, 2009) (biopsie de la muqueuse
utérine). Lors de I'examen cytologique, il s’agé duantifier le pourcentage de granulocytes
neutrophiles présents par rapport au nombre taatellules présentes sur le frottis. Les
neutrophiles constituent la principale populati@nleucocytes responsables des phénomeénes
de phagocytose dans I'endometre (Fratkal, 1983). L’examen histologique permet de

gualifier l'aspect de [I'épithélium Iluminal, la mdrplogie glandulaire, la fibrose



périglandulaire, ainsi que l'infiltration leucocyt@a du stroma conjonctif a partir d’'une biopsie
de I'endométre utérin réalisée sur 5 a 8 um d’'é&eaiis En revanche, il ne permet pas
réellement d'évaluer le statut inflammatoire dendlemetre de fagon quantitative
(Deguillaume, 2010).

Dans la littérature, on peut trouver de nombreuxiisede neutrophiles définissant une
endométrite subclinique, seuil a partir duqueldedormances de reproduction sont altérées.
Ceci est di d'une part que certains seuils onfigés arbitrairement (Gilbertt al, 1998 ;
Gilbert et al, 2005 ; Parlevlieet al, 2006 ; Baransket al, 2009 ; Kaufmanret al, 2009) ;
puis d’autre part que les autres sont issues duaie démonstration (Kasimanickash al,
2004 ; Barluncet al, 2008 ; Galvaet al, 2009a).

De plus, linflammation diminue physiologiguementvea le délai post-partum
(Deguillaume, 2010, figure 9) d’ou des seuils Vvalea en fonction de ce délai : a 21 + 7 jours
post-partum, la médiane d’inflammation utérine tétdevée (24% de neutrophiles), puis
linflammation endométriale montrait une décroigsanprogressive au cours du temps
(réduction du pourcentage de neutrophiles utérih9dé entre 21 et 35 JPP) jusqu’au nadir de
la courbe situé entre 45 et 60 JPP. Au-dela, lpgstmn de neutrophiles était constante au
cours du temps.

Concernant ce seuil, un consensus semble aujouekisier, fixant le seuil pathologique
a 5-10 % de granulocytes neutrophiles pour un peébent réalisé entre 35 a 45 jours post-
partum. Selon Kasimanickaet al. (2004), entre 20 et 30 jours post-partum un sIl8 %
est considéré comme pathologique puis, entre 3% @urs post-partum ce seuil est de 10 %.
Dans la littérature (Barlunet al, 2008 ; Deguillaumetal., 2010 ; Galvat al, 2009a), des
seuils différents peuvent étre retrouvés, comprifteed4 % et 15 % de granulocytes

neutrophiles pour un intervalle post-partum de BD gours.

Néanmoins, I'examen cytologique ou histologique’dedomeétre n’est pas simple a
mettre en place sur le terrain. La difficulté résidans un premier temps, dans la technicité
pour cathétériser le col utérin et, dans un se¢engs, dans le délai entre le prélevement et
la lecture, 24h pour un prélevement cytologiquéa gaplique la coloration du frottis puis le
comptage des cellules ; et entre 4 et 8 jours paupréléevement histologique, ou se rajoute
les délais d’envoi. Il faut aussi noter que ce tgpeprélevements nécessite de retourner dans
I'élevage pour réaliser les éventuels traitemebépendant, les techniques d’examen clinique

classiques n’ont qu’une valeur diagnostique limitééchographie utérine, palpation



transrectale ou vaginoscopie. L’échographie uéépar voie transrectale permet de mettre en
évidence des zones liquidiennes dans l'utérus, et &itre pourrait étre un outil pour le
diagnostic de I'endométrite. Cependant, cette tigeien surestime le nombre de vaches
réellement malades (Se = 0,59, VPP = 0,37, Deguila et Chastant-Maillard, 2009). La
palpation transrectale est I'une des méthodesllssytilisées sur le terrain mais la sensibilité
de cet outil diagnostique est faible (Se = 0,43P\#0,42, Deguillaume et Chastant-Maillard,
2009). Le diagnostic des formes cliniques des erdidt®es est basé sur la détection de pus
meélangé aux sécrétions vaginales : I'examen vagiaahet l'identification des trois quarts
des animaux malades (Se = 0,81, VPP = 0,56). Dsapeguillaume et Chastant-Maillard,
(2009), la combinaison de I'examen vaginal a laureeslu diametre du col et des cornes par
palpation transrectale n’apporte pas de plus-valueliagnostic des endométrites, I'examen
du contenu vaginal est donc la technique de medlqualité diagnostique des endométrites
de la vache. Néanmoins, il a été démontré (Drilithl, 2004 ; Kasimanickarat al, 2004 ;
Deguillaume, 2007 ; Deguillaume et Chastant-Maill&2009) que les résultats divergent en
comparaison avec la cytologie ou I'histologie utér(Se = 0,9, Sp = 0,63) qui restent les

techniques de référence pour caractériser une estdt@rsubclinique.

[I- Importance des endométrites subclinigues

1) Prévalence

Depuis, toutes les études ont été conduites (Kasokamet al, 2005 ; Gilbertt al,
2005 ; Parlevlieet al, 2006 ; Barluncet al, 2008 ; Kaufmanret al, 2009 ; Deguillaume et
Chastant-Maillard, 2009 ; Baranskt al, 2009 ; Galvacet al, 2009a) afin d’évaluer la
prévalence des endométrites subcliniques. La praualde I'endométrite subclinique varie
d'une étude a l'autre de 10 % a 70 % (tableau Eprihoins, toutes les études menées ne
sont pas comparables car elles different par hatée vélage-prélevements, la méthode de
prélevement utilisée mais aussi le seuil de grarytés neutrophiles retenu pour définir la

présence ou non d’'une endométrite subclinique.



Tableau 1. Prévalence de I'endométrite subcliniquehez la vache
j PP = jours post-partum, GNN = granulocytes raphiles

Premier auteur P Echantillon Période Méthode d e t Seuil Préval
Année de parution ERE d'étude d'observation ethode de prefevemen eul revaience
Gilbert et al. 159 vaches . - o o
1998 USA laitieres 40-60 j PP Lavage utérin > 0% GNN 62%
228 Holstein
Kasimanickam et al. Canada sans 20-33j PP Cvtobrosse > 18% GNN 35%
2004 endométrite 34-47 j PP Y > 10% GNN 34%
clinique
215 Holstein
Kasimanickam et al. sans Can s - - o o
2005 Canada endométrite 20-33 j PP Cytobrosse ou liquide utérin > 18% GNN 45%
clinique
G"b‘z“'gtoét al. USA 141 Holstein |  40-60 j PP Lavage utérin > 5% GNN 53%
i 0,
Parlevliet et al. 100 vaches 20'.] PP ; P 22%
2006 Pays-bas laitie 30j PP Cytologie non preécisé 31%
aitieres 40j PP 26%
Deguillaume 85 Prim' en o o
2007 France Hostein 21-60j PP Cytobrosse > 5% GNN 26%
Lavage utérin > 8% GNN 16%
Barluzrgégt al Canada 221 Holstein 28-41 j PP
Cytobrosse > 8% GNN 12%
Kaufmann et al. 201 Holstein > 65 j PP o o
2009 Allemagne Frisonnes (4 h. aprés iA1) Cytobrosse > 15% GNN 13%
Deguillaume et al. 215 Prim’ o o
5009 France Hostein Cytobrosse > 5% GNN 15%
2-23j PP 88%
Santos et al. 24-57 j PP - Notation 34%
2009 UsA 135 Angus 58-73 j PP Lavage utérin subjective 19%
74-87 j PP 19%
Baranski et al. Pologne 80 vaches 28 j PP Cvtobrosse > 18% GNN 38% - 70%
2009 9 423jpp 4 > 10% GNN 17% - 42%
Galvao et al 21j PP > 8.5% GNN 67%
2009 ’ USA 406 Holstein 35jPP Lavage utérin > 6.5% GNN 38%
49 j PP > 4 % GNN 37%

2) Impact sur les performances de reproduction

Les endométrites cytologiques se définissent padétérioration significative des
performances de reproduction a laquelle elles assnciées (tableau 2). Les premiers auteurs
a en avoir mesuré l'impact sont I'équipe de Gilbemt 1998. Dans cette étude, ils se sont
intéressés a l'intervalle vélage - inséminationof@ante et a la proportion de vaches non
gestantes aprées 300 jours post-partum. L’interve@iage - insémination fécondante est
supérieur de 39 jours pour les vaches présentantendométrite subclinique, définie dans
cette étude par la simple présence de granuloayasophiles entre 40 et 60 jours post-
partum. De méme, la proportion de vaches non gest8800 jours apres le vélage est trois

fois plus importante dans le cas des vaches paagamie endométrite subclinique.
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Les éudes qui ont suivi (Kasimanickam et al., 2004 ; Gilbert et al., 2005 ; Galvao et
al., 2009a) ont mis en évidence un alongement de I'intervalle v8lage - insémination
fécondante compris entre 30 et 90 jours. La réussite en premiére insémination artificielle a
auss été évaluée dans de nombreuses études (Kasimanickam et al., 2004 ; Gilbert et al.,
2005 ; Parlevliet et al., 2006 ; Kaufmann et al., 2009) et lorsque la différence est significative,
lafertilité est dégradée de 14 a 34 points.

Tableau 2. Performances de reproduction des vaches laitiéres selon la présence ou non d’une endométrite

subclinique
IA =insémination artificielle, IA1 = premiére insémination apres le vélage, PP = post-partum, NS = non
signficatif
. Paramétre de . , . L,
Premier auteur ) Présence d'une Absence d'une — Significativité
. E reproduction - _ P L Différence
Année de parution Studis endométrite subclinique | endométrite subclinique (p)
I”It:?fa”e(;’e'?ge 154 jours 115 jours +39jours | < 0,001
Gilbert et al. econdante
1998 Non gestantes 300 o o .
jours aprés vélage 32% 9% + 23 points < 0,001
Réussite en TA1 J20-133 : 18% J20-133 : 21% - 3 points NS
Kasimanickam et 134-147 : 18% J34-147 : 32% - 14 points < 0,05
al.
2004 Intervalle vélage J20-333 : 141 jours J20-333 : 112 jours + 29 jours < 0,05
IA fécondante J34-)47 : 162 jours J34-147 : 100 jours + 62 jours < 0,05
Réussite en IA1 11% 36% - 25 points 0,001
Gilbert et g/, | Intervalle vélage - 206 jours 118 jours +88jours | < 0,001
IA fécondante
2005
Non gestantes 300 o o .
jours aprés vélage 37% 11% + 25 points < 0,003
Parleviiet et al. | psissite en 1AL 33% 67% - 34 points |, Significatif
2006 (non précisé)
Ka”fmzaorg; etal. | Reussite en IAL 30% 58% - 28 points | < 0,05
Intervalle vélage - | (vaches observées a 49j | (vaches observées a 49j 0 NS
IAL (médiane) PP) 78 jours PP) 78 jours Jour
Galvaoet al.
2009 b Intervalle vélage - | 21 jours PP : non précisé | 21 jours PP : non précisé | non précisé NS
IA fécondante 35 jours PP : 151 jours 35 jours PP : 121 jours + 30 jours p = 0,003
(médiane) 49 jours PP : 169 jours 49 jours PP : 129 jours + 40 jours p= 0,03
Deguillaume et al. | Intervalle vélage - [ 61% des vaches pleines a [42% des vaches pleines a Significatif
2010 IA fécondante 150 jours PP 150 jours PP (non précisé)
Dubuc et al. Taux de réforme a Aucune Significatif
2011 b 300 jours PP (non précisé)

3) Importance économigue

La détérioration des performances de reproduction a des conséquences non négligeables

sur le plan économique.

En France, I'infertilité est responsable de 20 a 25 % des réformes et donc de la perte

annuelle de 5 a6 % du troupeau (Seegers, 2006). En conséquence, les réformes constituent un

poste important des pertes liées a I'infécondité. D’apres Seegers (2006), ces réformes
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anticipées représentent une perte comprise ene@®s et 400 euros par vache réformée,
perte s’amortissant avec un numéro de lactatioissaat.

D’aprés une étude menée en 2007 sur 5000 élevagEsathd Ouest (Hobét al., 2008),
une insémination artificielle ratée colte 38 eugo$éleveur. Ce colt est d’autant plus
préjudiciable si on observe une baisse de ferglitdonc un nombre croissant d’'inséminations
artificielles nécessaires pour obtenir une gestatioce qui est le cas lors d’endométrite
cytologique (Deguillaume, 2010).

D’autre part, une enquéte menée de 1995 a 19980€utroupeaux laitiers des Pays de la
Loire (Fourichonet al, 2000) démontre I'importance des troubles de peiaguction dans le
colt global des maladies : les troubles du péupastt I'infécondité représentent au total prés
de 30 % de l'impact économique des troubles deésdes vaches laitieres, soit environ 67
euros par vache présente et par an, dont 40 eauwsgs endomeétrites et l'infertilité.

Une étude plus récente conduite sur 114 exercmeptables de fermes bretonnes, entre
2003 et 2005, conclut & un codt total annuel desbtes de reproduction tres proche
(dépenses + pertes), de 69 euros (dont 47 euradgmperformances de reproduction et 22
euros pour les troubles autour du vélage), soi#®8u colt global des troubles de santé
évalués a 250 euros par vache et par an. L'impeabaimique des troubles globaux de
reproduction représente dans cette étude 11 eoroslP00 L de lait produit (Bareillet al,
2005).

Dans le contexte actuel, ces problemes reprédedésnpertes importantes que I'on
doit maitriser. Le vétérinaire a donc un rble canafin d’aider I'éleveur a en limiter les

conséguences par le diagnostic puis le traitemenatfections en cause.

[1I-  Traitement des endométrites cliniques

Le traitement des endométrites fait I'objet d’'uoentroverse importante dans le
monde vétérinaire que ce soit dans le choix dedkcule a utiliser ou encore dans le choix
des animaux a traiter. Pratiquement, les traitesnemt pour but de réduire la charge
bactérienne et de favoriser les mécanismes de sifae I'utérus. Pour ce faire, un large
choix de traitements est disponible : des antipi@s locaux ou systémiques, des
antiseptiques locaux ou encore des prostaglan#iedpha par voie systémique. Parmi cet
arsenal thérapeutique, chaque praticien a sa eegqatsonnelle qui s’appuie sur des

publications plus ou moins récentes. Depuis le€es®0, de nombreuses publications sur le
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traitement des endométrites sont parues mais pewament les différents traitements
disponibles entre eux. Certaines n'ont pas de ténmégatif ou ne comptent pas assez
d’animaux pour obtenir une puissance statistiquiisante. De plus, il est difficile de

comparer les études entre elles car les critergsiéieson sont variables.

1) FElore bactérienne

Les infections utérines sont associées a la présgaaombreuses bactéries aérobies
et anaérobies, principalemeBsscherichia coli Arcanobacterium pyogene@résent dans
respectivement 37 % et 49 % des utérus atteintsddimétrite) mais auss$iusobacterium
necrophorunetPretovella melaninogenicy®Villiams et al, 2005).

L’étude menée par Elliott al. (1968) sur la contamination bactérienne de 106ustér
en post-partum a révélé la contamination de 93 %outiérus entre 3 et 5 jours post-partum,
dont 78 % encore affectés entre 16 et 30 jours pOi% entre 31 et 45 jours. Il n'en reste
plus que 9 % entre 45 et 60 jours post-partum.

L’infection bactérienne implique l'adhérence desthpgéenes a la muqueuse, la
pénétration et la colonisation de I'épithélium aigse le relargage de toxines qui sont a
I'origine du développement des endométrites (Jape20a1l).

D’aprés Deguillaume (2010), une forte proportiduétus présentant une inflammation
endométriale supérieure a 0 % de neutrophilesihi@és associée a une culture bactérienne
positive. Les agents responsables de l'inflammatien semblent pas systématiquement
présents au moment du préléevement. D'aprés Lew87()l I'absence d’isolement de germes
n’'est pas pour autant synonyme d’absence d’enddamétfidentification d’un contaminant
n'est pas nécessairement associée a une inflammatieersement, un échantillon stérile
peut étre observé en cas d'inflammation génitalestGe cas lorsque I'agent pathogene a été
éliminé par mobilisation des défenses utérinesppasamise en place d’'une thérapeutique.

2) Arsenal thérapeutigue francais

Il parait donc pertinent d’utiliser un traitementtibiotique. Parmi les molécules
antibiotiques disponibles sur le marché francaiscagomme indication le traitement de
'endométrite, nous disposons d’une céphalospa@ing que d’'une peénicilline associée a une
polymyxine. La céfapirine (METRICURE®, MSD Santé ifale, Beaucouzé, France),
céphalosporine de premiére génération est actimrecdes Gram positif et les bactéries
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anaeérobie. C’est la seule molécule antibiotiquefagse I'objet d’évaluations publiées dans la
littérature internationale. Son efficacité a ét@lagée dans de nombreuses études. Elle est
utilisée en administration intra-utérine a parte @4 jours post-partum a la dose de 500
microgrammes par animal. L’autre spécialité corteba I'ampicilline et de la colistine a la
dose de 2,5 g d’ampicilline et 2,5 millions d’UI delistine par animal en application intra-
utérine (METRIJECTYL®, VIRBAC, Carros, France).

Le seul antiseptique gynécologique disposant d’@oorisation de Mise sur le
Marché dans le cadre des endométrites est I'adisdixy-dimeéthyl-diphénylméthane-
disulfonique (LOTAGEN® solution, MSD S.A., Beauc@,France) utilisable a 1 ou 2 %.

L'utilisation de prostaglandines F2 alpha se jisstipar leurs effets lutéolytiques qui
permettent d’augmenter la réponse immunitaire, nlidé sous l'influence de la progestérone
immunosuppressive (Lewis, 1997), en présence danpscjaune. De plus, I'apport exogene
de prostaglandines compenserait la réduction deétsgt endogéne de PGF, due a la
présence de LPS H!: coli qui convertit cette sécrétion naturelle de PGF & RHerathet
al., 2009).

Sur le marché francais, nous avons a notre disposiine prostaglandine naturelle : le
dinoprost a la dose 5mg/mL (DINOLYTIC®, PFIZER, Rarfrance et ENZAPROST T®,
CEVA, Libourne, France) mais aussi des analoguesydiese de la prostglandine F2 alpha :
le cloprosténol a | dose de 250 pg/mL (ESTRUMATBE®SD S.A., Beaucouzé, France),
I'alfaprostol a la dose de 2mg (ALFABEDYL®, CEVAjldourne, France), le D-cloprosténol
a la dose de 75 pg/mL (REPROSTENOL®, VétoquinotjsP&rance) et le luprostriol a la
dose de 7,5 mg/mL (PROSOLVIN®,, Virbac, Carros,nes.

3) Efficacité des traitements

Ces derniéres années, de nombreuses études ordréoreg différents traitements. Le
tableau 3 rassemble des études ayant examiné Isiifdes performances de reproduction et
présentant un lot témoin (traité ou pas). L'adntraison de prostaglandines F2 alpha et ses
analogues montre une efficacité variable (LeBlainal, 2002 ; Drillichet al, 2005 ; Mejia et
Lacau-Mengido, 2005 Aucune preuve de leur efficacité sur les vachves ane endométrite
clinique qu’elles ne possédent ou pas de corpsefumia encore été apportée de facon

définitive.
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L'utilisation d’antibiotiques par voie intra-utéena montré que cette stratégie est
payante (Runcimaet al, 2009), et selon les études, leur efficacité sarderformances de
reproduction est meilleure ou égale a celle destagtandines (LeBlanet al, 2002).

Dans I'étude de terrain réalisée par I'équipe d@laec en 2002, les traitements
couramment utilisés en pratique vétérinaire (pglatadines par voie intramusculaire et
céfapirine en administration intra-utérine) sonimparés a un lot témoin (tableau 3). Pour
cette étude, 1865 vaches appartenant a 27 élecageserciaux ont été inspectées entre 20
et 33 jours post-partum. Parmi celles-ci, 316 vagbhrsentaient un mucus vaginal purulent
ou alors un diametre du col supérieur a 7,5 cnoisTgroupes ont été formés : 500 mg de
céfapirine intra utérine, 500 microgrammes de dsf@mol par voie intramusculaire, aucun
traitement. Chez les vaches présentant un corpeg j&eitaux de gestation est augmenté de 75
% (P = 0,003) dans le cas de l'administration dapigne et de 43 % (P = 0,21) pour le
cloprosténol par rapport au lot témoin. Pour leshea qui ont recu un traitement entre 20 et
26 jours post-partum, il n’y a pas de différenaggngicative entre les groupes. En revanche,
pour les vaches qui ont recu un traitement entree233 jours post-partum, le taux de
gestation est 63 % plus élevé pour le groupe dbesmcecevant le traitement antibiotique
intra utérin que le groupe témoin (P = 0,01) eitérvalle vélage-insémination fécondante a
eu aussi tendance a diminuer (de 29 %, P = 0,1)s Datte étude, le traitement antibiotique
intra utérin conduit donc a un taux de gestatigmificativement supérieur pour les vaches
traitées entre 27 et 33 JPP par rapport aux vaohedraitées et les vaches traitées par les

prostaglandines.

L'utilisation intra utérine d’antiseptique a étéstise mais des effets négatifs sur la
fertilité ont été mis en évidence. Knugti al. (2000) ont comparé l'efficacité d’un traitement
antiseptique par voie intra utérine et celle destaiglandines chez 3276 vaches appartenant a
85 élevages, en Suisse (tableau 3). Les effetlesyserformances de reproduction (taux de
gestation dans les 200 jours post-partum, intervae@lage-insémination fécondante sont
evalués. Une différence est mise en évidence dedreyaches présentant une endométrite
cliniue sévere (< 50 % de pus dans le mucus vhaguna 50 %) et celle n’en présentant
gu’une légere (mucus vaginal trouble).

En effet, le taux de gestation était supérieur chexz vaches présentant une
endométrite légere par rapport aux vaches prédentae endométrite sévere (i.e.
respectivement 83,2 % et 75,4 %, P < 0,05).
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L'utilisation de solutions antiseptiques par vordra utérine était néfaste pour les
vaches présentant une endométrite clinique légare I'titervalle vélage-insémination
fécondante était de 100 jours contre 87 jours fEmivaches non traitées (P < 0,05).

Outre les molécules ayant une Autorisation de Misele Marché en France pour le
traitement des endométrites, certains auteurs emte td'utiliser pour I'endométrite le
traitement appliqué aux métrites. Quelques étudeésamparé I'efficacité des antibiotiques
par voie générale face aux prostaglandines (Kauimetnal, 2010). Dans I'étude de
Kaufmannet al. réalisée en Allemagne, 281 vaches présentant noh@etrite clinique ont
recu un traitement entre 21 et 27 jours post-par{lanmoitié des vaches ont recu une
injection de 1mg/kg de ceftiofur par voie intra rouigire 3 jours consécutifs, la seconde
moitié du groupe a regu deux injections de 5mglderasténol par voie intramusculaire a 14
jours d’intervalle). A 42 et 48 jours post-partutaux de guérison était de 74,2 % pour les
vaches ayant recu le traitement antibiotique coB80g& % pour les vaches ayant recu le
traitement hormonal. Aucune différence significativa été mise en évidence entre les deux

groupes concernant les performances de reproduction

D’autres molécules non utilisées habituellementsdentraitement des endométrites
ont fait I'objet d’études telles que les enzymestgwlytiques (Drillichet al, 2005). L'étude
a été conduite en Allemagne sur 750 vaches. Dates €ride, I'efficacité d’'un traitement a
base d’enzymes (16 mg de trypsine, 16 mg de chypsitre et 8 mg de papaine) associé a de
la vitamine A (200 000 IU) et vitamine E (260 mgt &omparée a l'efficacité d’'une
prostaglandine (5mg de cloprosténol) et a un grdé@pwin ne recevant aucun traitement et
ne présentant pas d’endométrite clinique, entret2l7 jours post-partum. Les vaches étaient
de nouveau examinées entre 35 et 41 jours posimpagt recevaient une seconde fois le
méme traitement si elles présentaient toujourssilgses d’endométrite clinique. Pour les
vaches présentant une endométrite clinique aprédsugiéme examen, le taux de guérison
était significativement plus élevé pour les vachgant recu une injection de PGF que les
vaches recevant des enzymes par voie intra utérenés7,1 % et 47,3 % respectivement, P <
0,05). Au sujet des performances de reproduciitter{alle vélage-premiere insémination,
taux de reussite en premiére insémination, interwalage-insémination fécondante), aucune
différence significative n'a été mise en évideno&eeles deux traitements. Seul le taux de
gestation des vaches ayant recu plus d’'une inséorinétait significativement plus faible
dans le groupe de vaches recevant le traitemerasa d’enzymes par rapport au groupe

recevant l'injection de prostaglandines.
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Néanmoins, les auteurs ont conclu a une abseno&@t de ces enzymes dans le
traitement des endométrites : le taux de gesta#or250 jours post-partum était
significativement inférieur pour les vaches préaphtine endométrite et traitées aux enzymes

gue pour les vaches saines non traitées (P < 0,05).

Au travers de ces nombreuses études réaliséeslaldmns de comparer I'efficacité des
différents traitements disponibles pour les endadteét cliniques, aucun traitement ne fait
'unanimité. Toutefois, I'efficacité d’'un traitemenepose sur le diagnostic précoce de cette
affection.

Par ailleurs, de nombreuses vaches déclarées shiresdu contrble post-partum

présentent en fait une endométrite subcliniquet oimaitement fait actuellement débat.
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Tableau 3. Evaluation de I'efficacité, par les pedrmances de reproduction, de différents traitementsle
I'endométrite clinique chez la vache laitiére
Jrs PP = jours post-partum, EM = endométrite, ViAlélage - premiére insémination, VIAf = vélage —
insémination fécondante

Premier auteur

Echantillon

Période du

Parametres de reproduction

Significativité

ﬁr;r:j;odne d'étude recrutement &tudis Traitement 1 Traitement 2 Témoin @)
1500 mg
Sheldon et al. 300lHoIstein 21 jrs PP d'oxyté_tracyclipg par |0.5mg cloprostenol IM Absence
1998 (19 élevages) voie intra utérine
Taux de réussite en 1ére IA 48,70% 52,50% P > 0,05
Absence
d'endométrite
3276 vaches solution intra utérine |0,5mg cloprostenol IM clinique +
(Simmental, DFG§ENCE EM
. Red Holstein, clinique non
Knuh et el Prim | 21-35 jrs PP traité
Holstein, 83,5% ° (EM
SL{isse de 85 taux de gestation 83,1% ° (EM légeére) | 84,2% ° (EM légeére) légére) P> 0,05
elevages) 83,8% 2 (EM sévére) | 64,7% 2 (EM séveére) | 56,5% 2 (EM
sévére)
Intervalle V-IAF 100 jrs ? 87 jrs P < 0,01
500 mg cefapirine par| 0,5 mg cloprosténol EM clinique
voie intra utérine IM non traitée
Intervalle vélage-IA1 jrs 2 jrs 2 82 jrs P=0,73
LeBlanc et al. | 316 Holstein 20-33 jrs PP Taux de gestatiog Jusqu'a 81jrs 79 jrs )
2002 (27 élevages) 120 irs PP 34,2% * 36,2% ° 29,20% P =0,57
jrs
Intervalle V-IAF 134 jrs ? 164 jrs ° 178 jrs P=0,13
Nombre d'IA 2,2° 2,4° 2,5 P =0,45
16mg trypsine + Absence
16mg chymotrypsine |0,5mg cloprostenol IM | d'endométrite
Drillich et al. . + 8mg papaine clinique
2005 750 vaches | 21-27 jrs PP Intervalle V-IA1 90,5 jrs ° 91,2 jrs ° 88 jrs ° P > 0,05
Taux de réussite en lere IA 38,3% ° 40,9% ° 40,8% 2 P > 0,05
Intervalle V-IAF 122,5 jrs ® 121,9 jrs 115,1 jrs ® P < 0,05
. 0,75 mg tiaprost IM EM Clml.qL,le
Mejia et al. 678 vaches | 30-50 jrs PP non traitée
2005 Intervalle vélage-IA1 92,6 jrs 72 jrs P < 0,001
Intervalle V-IAF 121,9 jrs 100,2 jrs P < 0,01
. 10mL c,I‘L.me solution Absence de
intra utérine avec 125 .
. traitement
Galvao et al. _ _ _ _ mg de ceftiofur
2009 a 812 Holstein 44 jrs PP Taux de ges‘tatlon 38 jrs 34,7% 38,60% P=0,41
apres IA
Taux de ges'gatlon 180 jrs 27,40% 32,20% P =0,59
apres IA
Absence
d'endométrite
500 mg de cefapirine clinique +
par voie intra utérine présence EM
clinique non
traité
24% (EM
Taux de réussite en premiére cI|n|qg§ non P=0036
IA 39% traitée)
Runcinam et al. | 349 vaches . 43% (Absence P=10,013
2009 (6 élevages) 21 jrs PP EM)
32% (EM
% de vaches pleines 6 clinique non P =0,015
semaines aprés la mise a la 48% traitée)
reproduction 55% (Absence P = 0,005
EM)
63% (EM
% de vaches pleines 21 clinique non P = 0,026
semaines apres la mise a la 77% traitée)
reproduction 76% (Absence P = 0,096
EM)
1 mg/kg ceftiofur IM €5 11 S:Ioprgstenol
3 jrs consécutifs IIY_' @ A5
d'intervalle
Kaufmann et al. | 281 Holstein . Taux de guérison 80,20% 74,20%
2010 (2 élevages) 21-27jrs PP Intervalle V-IA1 moyen 69 jrs 69 jrs Absence
% de vaches inséminées a o o
200 jrs PP 95% 93,6%
Taux de réussite en lére IA 20,9% 32,1% significatif

18




4) Impact de la gravité de 'endométrite clinique

D’aprés Knuttiet al. (2000), une différence sur les performances deodetion et la
réponse aux traitements existe entre les vachesmqent une endométrite clinique séveére et
celles présentant une endométrite clinique modéede effet, le taux de gestation était
supérieur chez les vaches présentant une endariégyére par rapport aux vaches présentant
une endométrite sévere (i.e. respectivement 832 25,4 %, P < 0,05) et le taux de gestation
était aussi supérieur chez les vaches saines paontaaux vaches présentant une endométrite
clinique (i.e. respectivement 86,4 % et 82 %, P05

De plus, Kauffmaret al. (2010) a montré la guérison clinique a 42-48 jqost-partum,
des vaches atteintes d’endométrite clinique estct€ par la gravité de I'endométrite : une
guérison plus faible pour les vaches a endométét@re par rapport aux vaches présentant
une endomeétrite légere (OR = 0,24, P < 0,01). Dmepéa chance d’étre inséminée est plus
faible pour les vaches atteintes d’endométriteiaqplie modéré ou sévére par rapport aux
vaches atteintes d’endométrite clinique légere iR = 0,74, P = 0,04 et HR = 0,67, P = 0,01

respectivement).

IV-  Traitement des endométrites subclinigues

En pratigue courante, il n'est pas possible deimdjger une vache atteinte
d’endométrite subclinique d’'une vache saine saalésgf un frottis endométrial.
De plus, aucune spécialité pharmaceutique vétéeinae dispose actuellement d'une
Autorisation de Mise sur le Marché concernanta@geément des endomeétrites subcliniques.
Cependant, quelques études ont cherché a évadiifecdtité de molécules utilisées
dans le traitement des endométrites cliniqueskianitiues par voie générale ou par voie intra

utérine) pour le traitement des formes cliniques.

Deux essais ont évalué [lefficacité du cloprostésor les vaches atteintes
d’endométrite suclinique (Kasimanickaghal, 2005 ; Galva@t al, 2009b).

Dans I'étude de Galvaet al, 406 vaches provenant de 5 élevages ont été pgama
21 jours, 35 et 49 jours post-partum et ont requy o moitié de I'échantillon, une injection
de 5 mg de dinoprost par voie intramusculaire. Agele examen, une cytologie utérine était
réalisée. Aucune amélioration du taux de réussitpremiere insémination n'a été observée

grace aux prostaglandines chez les vaches attalfgadométrite subclinique. L'incidence
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des endométrites subcliniques n’a pas été dimipaéées injections de prostaglandines (37,9
% traitées vs 38,4 % non traitées a 35 jours padtym, P = 0,76 ; 34,0 % vs 40,4 % a 49
jours post-partum, P = 0,18).

Dans l'étude de Kasimanickaet al, I'efficacité d’'une prostaglandine (0,5 mg de
cloprosténol) administrée par voie intramusculaigté comparée avec celle d’un antibiotique
intra utérin (500 mg de céfapirine), en comparaiaeac un groupe témoin non traité. Les
vaches traitées avaient un taux de gestation sypéte 70% pour la céfapirine (P < 0,01) et
de 89 % pour le cloprosténol (P < 0,05) par rapportlot ttmoin. L’intervalle vélage-
insémination fécondante était plus court pour lashes recevant le traitement a base de
céfapirine (115 jours, P = 0,01) et pour les vaaleesvant I'injection de cloprosténol (125
jours, P = 0,06) par rapport au lot témoin (203r§puEn revanche, le taux de réussite en
premiere insémination n’était pas significativemdiftérent pour les lots traités par rapport

au lot témoin, pour les vaches ne présentant masldimétrite subclinique (P > 0,05).

Certaines études ont utilisé un traitement aniipiet intra-utérin (500 mg de
céfapirine) sur toutes les vaches de leur échantile présentant pas d’endométrite clinique
(Kasimanickamet al, 2005 ; Pasquiet al, 2008). Le traitement a donc été appliqué a des
vaches cliniquement saines, donc soit réellemeiriesa soit atteintes d’endométrites
subcliniques.

Dans ces deux essais, les vaches ont recu uentemt antibiotique intra-utérin a base
de céfapirine et leurs performances de reproduatimnété comparées a celles de vaches
saines non traitées. Pour Pasgatnal. (2008), le traitement n'a pas modifié l'intervalle
vélage—premiére insémination. En revanche, a 18 jpost-partum, le nombre de vaches
gravides dans le groupe traité a la céfapirind stgnificativement plus élevé que dans le lot
de vaches non traitées (i.e. 89,2 % et 78,5 % cispenent, P = 0,046). Dans l'essai de
Kasimanickamet al. (2005), le traitement par la céfapirine a perngsddninuer l'intervalle
vélage-insémination fécondante.

De méme, d’autres études ont appliqué un traiteamr@ibiotique par voie intra utérine
ou des prostaglandines par voie intramusculairesavdches cliniguement saines et se sont
attachés aux performances de reproduction, samscmmpte du statut cytologique de ces
vaches. Ainsi, dans I'essai de Kasimanicketral. (2005), le taux de réussite en premiere
insémination, quelque soit le statut cytologiqguecdaque vache, était supérieur dans les lots

traités (cloprosténol et céfapirine) par rapportlautémoin (i.e. 49 %, 42 % et 27 %
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respectivement, P < 0,05). De plus, I"intervalle vélage-insémination fécondante était 23 jours

plus court chez les vaches traitées par rapport aux vaches du lot témoin (P < 0,05).

De méme, d aprés Galvao et al. (2009b), le traitement avec une prostaglandine améliore le
taux de réussite en premiere insemination (P = 0,01), quelque soit le statut cytologique initial

des vaches.
Cette stratégie thérapeutique (sans diagnostic préalable) souléve donc la question d’ un

traitement systématique des vaches en post-partum et donc de I'utilisation raisonnée des

antibiotiques.
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MATERIELS ET METHODES

|- Constitution de I'’échantillon d’étude

Pour la réalisation de notre étude, nous avonsuteades vaches laitieres de race
Prim’Holstein provenant de 3 élevages en régionsigame (Yvelines, 78) entre février et
juin 2010. Le premier élevage est la Ferme d’AgraHa&ch situé a Thiverval-Grignon (78)
qui compte en moyenne 126 vaches en lactation.dPérnd période d’étude, la production
mensuelle moyenne était de 10844 kg de lait avetawx butyreux moyen de 38,9 g/L et un
taux protéique moyen de 31,0 g/L. Le deuxiéeme ¢Jeyvkn ferme de Bissy (fig.1), se trouve a
Bonnelles (78). 277 vaches étaient en lactatiort avee production mensuelle de 9500-10
000 kg de lait et un TB = 36,9 g/L et un TP = 3@/lL. Enfin, le troisieme élevage est la
ferme de La Tremblaye a Boissiere Ecole (78) quaital20 vaches en lactation, avec une
production laitiere moyenne de 11055 kg (TB = 38|15 TP = 32,3 g/L).

Le jour du recrutement, les vaches sont entret285 jours post-partum. Seules les
vaches sans endométrite clinique sont inclusesltdnde.

Figure 1. Stabulation en logettes dans I'élevage dssy
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[I- Protocole expérimental

A la premiére visite, apres avoir repéré les vadmse 28 et 35 jours post-partum, ces
dernieres sont marquées a I'aide d’'une bombe dgquage (Ovi-Mark®, Kruuse, Langeskov,
Danemark) a la base de la queue puis nous attrsbuos note d’état corporel a chaque vache
selon la classification proposée par I'I'TEB et RN (Bazin, 1984 ; annexe 1). Cette
classification est sur 5 points (0 ; 5), une naie de dos est attribuée puis une note vue du
flanc droit, la note d'état corporelle est la mayendes deux premiéres. La note d'état
corporel obtenue peut donc comporter des demi goint

1) Examen du contenu vaginal

L'étape suivante est I'examen du contenu vaginal. nettoyage est réalisé selon le
protocole décrit en annexe Il. La vulve est nettoggec du savon a base de chlorhexidine
(Savon désinfectant Rivadouce®, Laboratoire Rivaldaizy, France) puis séchée avec du
papier absorbant. Une solution a base de chlormexi@Chloriseptine® alcoolique a 5 %,
Axience, Pantin, France) est appliquée sur la vulyee main gantée (gants d’examen
Sensigan, Alcyon, Paris, France) est lubrifiee damsseau d’eau puis est insérée dans la
vulve jusqu’a I'orifice postérieur du col afin décupérer le contenu vaginal en ramenant la
main de facon a former un réceptacle.

Le contenu vaginal est examiné au travers du garfodille, et classé en 5 catégories
(fig.2) en fonction de son aspect macroscopiquaptdde la classification de Williares al.
(2005) : (0) absent, (1) normal, (2) trouble, (Bptenant moins de 50 % de pus et (4) avec
plus de 50 % de pus. Le mucus est collecté dapetitnpot.
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Figure 2. Classification du mucus selon I'aspect ntaoscopique
Adapté a partir de la classification de Williamset al. (2005)
La catégorie (0) : absence de sécrétions vaginalga pas été représentée

3) Mucus < 50% pus (4) Mucus > 50% pus
( p p

2) Prélevement cytologigue endométrial

Le prélevement cytologique endométrial nécessite montage adapté pour grands
animaux, constitué d’'une cytobrosse stérile (Cyisb® Plus GT, Medscand® medical,
redistribué par Alcyon, Paris, France) et d’ungiet d'insémination en acier inoxydable de
diametre interne de 3,0 mm (IMV Technologies, I'ikigFrance). La cytobrosse est coupée a
8 cm de la longueur de sa tige plastique et esréesdans un pistolet d'insémination. La
cytobrosse est fixée a I'extrémité du pistoletaddée d’Adhéroplaste Fibranne (BSN Medical,
Vibraye, France). Le montage est ensuite introdasits une gaine plastique pour insémination
artificielle (Alcyon) afin de rigidifier 'ensembléfig.3). Enfin, l'instrument est recouvert

d’'une chemise sanitaire (IMV Technologies) pouprietéger d’une contamination vaginale.
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Pour réaliser la cytologie endométriale, le moatdgcrit précédemment est inséré dans
une gaine souple (Deutsch & Neumann, Berlin, Allgn& d’environ 30 cm (fig.4).

Figure 3 (a et b). Montage de la cytobrosse et dhistolet d’'insémination artificielle pour le
prélévement endométrial

Figure 4. Montage complet (avec les 2 gaines) polar préléevement endométrial

L’ensemble (Fig.4) est introduit dans le vagin, unain gantée guide l'avancée du
pistolet par voie rectale permettant ainsi de ddduire dans l'orifice postérieur du col de
I'utérus puis de progresser dans les anneaux ddiacd le but d’atteindre le corps de 'utérus.

Quand le pistolet se trouve dans le corps utéiohkemise sanitaire est rompue en tirant & son
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extrémité puis la gaine plastique protégeant lalmytsse est retirée pour la libérer. Des que la
cytobrosse est découverte, celle-ci est plaquétrectan paroi utérine et une rotation dans le
sens des aiguilles d’une montre est effectuée xdrémité du pistolet afin de réaliser le
prélevement endométrial. Une fois le prélevemealigé, la gaine plastique est repoussée sur
la cytobrosse pour la protéger lors de I'extératitm du pistolet, de fagon a ne pas récupérer
d’autres cellules. La gaine souple est maintenydame lors de I'extériorisation du pistolet le
temps de la manipulation pour ne pas avoir a o@tisér le col plusieurs fois.

4) Réalisation du frottis

Tout de suite aprés, les frottis sont réalisésdssgrlames en verre (Thermo scientific®,
Menzel-Glaser, Brunswick, Allemagne), qui sont &&sha l'air libre puis placées dans un
porte-lame. Deux lames par cytobrosses sont réaliséconservées. En cas de contamination
sanguine importante du préléevement, deux étalemsmtsdes lames de brouillon sont

effectués au préalable.

5) Administration du traitement antibiotique intra-uté rin METRICURE®

Par ordre de recrutement, une vache sur deux &stgldans le lot témoin, I'autre moitié
est placée dans le lot des vaches traitées. Urertrant antibiotique intra-utérin a base de
céfapirine (500 mg, METRICURE®SD Santé Animale, Beaucouzé, Franest dans ce cas
administré par voie vaginale dans l'utérus, vigdane souple qui avait été laissée en place
dans le col (fig.5). Une fois le traitement admiirdisla gaine est retirée.

La céfapirine est une céphalosporine de premierggrgéon. Elle agit en inhibant la
lipoprotéine lipase qui permet la synthese du pepgtycane bactérien, c’est donc une
molécule résistante aux pénicillases. La céfapiesteactive sur les bactéries Gram négatif et
Gram positif en particulier les Streptocoques, &mphylocoques efrcanobacterium
pyogenesLa céfapirine est éliminée par voie rénale.

En revanche, comme notre étude a été réaliséed#mnslevages commerciaux et a
cause des considérations liées a la réalisatigprélevements répétes, toutes les vaches ont
recu un traitement antibiotique intra-utérin METRIRE® (MSD Santé Animale) a4) apres
notre dernier prélévement cytologique.
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Figure 5. Mise en place du traitement antibiotiquantra-utérin METRICURE®

6) Examen cytologique

Toutes les lames ont été colorées par la colorateoMay-Griinwald-Giemsa, par un
automate de I'Ecole Nationale Vétérinaire de Tosto(modele Aerospray, marque Wescor,
Kitvia, Labarthe Inard, France) grace a la collaltion du Dr Anne GEFFRE (ingénieur de
recherche dans le Service de Biochimie de 'Ecaédwale Vétérinaire de Toulouse).

La lecture des frottis est effectuée par microecq@X 41 microscope, Olympus,
Rungis, France). La méthode de lecture comprend,d@abord, une observation de la lame
au grossissement x100 pour vérifier son homogératitéechercher une zone de lecture
correcte. Le passage a un grossissement x1000 pefidentifier la morphologie des
cellules. Une progression de la lecture de la lparecréneaux permet de compter deux cents
cellules par frottis.

Pour étre comptabilisée, une cellule doit (fig.@voir un contour nucléaire visible et
entier, ‘avoir un contour cytoplasmique visible mtiegre et faire partie de l'une des trois
catégories suivantes : granulocyte neutrophile (ENAutres leucocytes (granulocyte
éosinophile (GNE), granulocyte basophile (GNB), pymcyte, monocyte/macrophage) et

cellule épithéliale (quel que soit son type : agtaine, granuleuse ou squameuse).
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Figure 6 (a et b). Examens cytologiques de frottistérins aprés prélévement a la cytobrosse

wl
. wp e .
L :
(a) Examen cytologique d’un frottis utérin (b) Examen cytologique d’un frottis utérin
normal : amas de cellules épithéliales inflammé, avec présence de granulocytes

neutrophiles®) et des bactéries intracellulaires

Ne sont pas comptés : les cellules anucléées (lesmat squames), les cellules
abimées, les noyaux nus, les amas de celluleamiiBionnels, les cellules fortement
fusiformes, isolées ou en paquets, évoquant desbfdstes. Par ailleurs, la contamination
sanguine est évaluée selon les caractéristiqueargas : (0) pas d’hématie, (+) quelques
hématies, (++) plusieurs plages de lecture forténEmorragiques et (+++) cellules a
compter toutes incluses dans ces plages hémoresgajude morphologie altérée. La présence
de bactéries intracellulaires ou extracellulairsiségalement notée de fagon qualitative ainsi
gue les causes des éventuelles difficultés derkectu

Dans notre étude, le seuil d’'inflammation utéraéculé comme pathologique est de 6
% de neutrophiles par rapport aux cellules épitihesi (Deguillaume, 2010 ; Deguillaurae
al., 2012). Toutes les vaches présentant un pougeiia granulocytes supérieur ou égal a 6

% entre 28 et 35 jours post-partum présentent ndersétrite subclinique.

7) Dosage de progestérone

Les prises de sang ont été realisées a la veirmygieone avec 1 tube de 5 mL contenant
de [I'héparine de lithium (Venosafe, TERUMO®, Guyamd, France). Apres les
prélevements et pendant le transport jusqu’au &bie, les prises de sang sont conservées a
température ambiante. Chaque prise de sang a emsuiii une centrifugation a 2000g
pendant 5 minutes qui permet la séparation du @asidu culot. Le plasma est récupére
grace a une micropipette et conservé en deux afiqoongelés (dans deux congélateurs
différents) a -20°C jusqu’a analyse.
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Le taux de progestérone a été mesuré. Toutes Hgsam ont été réalisées la méme
semaine sur deux jours. Les échantillons ont étéordgelés au bain-marie a 37°C,
homogénéisés par vortex puis les dosages ont &fiéés par ELISA automatisée selon la
technique d’électrochemiluminescence « ECLIA » (ACHI ELECSYS 2010®, Roche®,
Neuilly sur Seine, France)

L’'analyseur a été calibré pour la progestéronaiad’ du kit Progesterone Il (COBAS®,
Roche), de limite de détection basse 0,030 ng/mbedimite de détection haute 60 ng/mL.
Les coefficients de variation intra et inter dosager la progestérone étaient respectivement
0,15 et 0,12.

Le taux de progestérone de 1ng/mL atteste de kepeoé d'un corps jaune fonctionnel
(Senosyet al, 2009).

[1I- Collecte et saisie de données

1) Collecte des données

Lors du recrutement des vaches, des fiches pajaiemé utilisées, remplies sur place par
les deux opérateurs pour recenser les vaches ablaat(annexe Ill) et consigner les numéros
de chaque prélévement réalisé a la vache correaptsdL’état corporel des vaches a été
noté le jour du prélevement.

Les données concernant les évenements postpareumurhéro de lactation et les
performances de reproduction ont été recueillysteriori, a partir des registres tenus par les
éleveurs.

Lors de la lecture des frottis, une feuille permietfaire correspondre chaque numéro de

lame a un numéro de vache.

2) Codage et saisie des données

A la suite de chaque visite, les informations ai#ées ont été saisies sur le logiciel Excel
(Microsoft Excel®, version 2008 pour MAC, Microsa@torporation, Issy-les-Moulineaux,
France). Les tableaux informatiques reprenaiefuri@at de base des feuilles pour minimiser
les risques d’erreur.

La lecture des frottis cytologiques et le dosagdadprogestérone étant différés, nous
avons complété les tableaux. au. fur et.a mesuramgses:
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V-  Analyse statistique

Les analyses ont été effectuées a l'aide du |dgBAS (version 9.1, SAS Institute, Inc.,
Cary, NC, USA, 2002). Le seuil considéré comme iBatif est P < 0,05, tres significatif
pour P < 0,01.

Comme nous le détaillerons dans la partie résultaias avons essayé de répondre a
plusieurs questions dans notre étude en compaeanmédianes d’inflammation de nos
différents lots. Notre étude cherchait & montri@nbcuité du traitement intra-utérin & base de
céfapirine aprés son administration ainsi que d@naeité lors d’endométrite subclinique.
Pour ces deux questions, deux méthodes quantgaitegent possibles.

Les comparaisons de médianes ont été utilisées pmaluer [lefficacité du
METRICURE® (MSD Santé Animale)dans la premiére méthode, nous avons comparé les
meédianes d’inflammation a;4) des lots de vaches traitées et de vaches ndgesaqui
présentaient une endométrite subclinique au mormentecrutement (J. En complément,
dans la deuxiéeme méthode quantitative, nous avongparé les médianes d’inflammation
entre J et J4 uniquement sur le lot de vaches présentant unenegitite subclinique et
recevant un traitement au recrutement.

Des comparaisons de meédianes similaires ont élié&éa pour les autres points abordés
dans notre étude, elles sont détaillées en anivexe |

Les résultats sont exprimés sous forme de moyenr8EM (erreur standard sur la
moyenne)

De plus, trois parametres ont été testés afin daaitre leur impact sur le pourcentage de
granulocytes neutrophiles utérins : la note d’étaporel le jour du recrutement, le taux de
progestérone sanguin le jour de I'examen cytologiqinsi que la parité des vaches

(primipares versus multipares).
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RESULTATS

|- Description de I’échantillon

Au total, 59 vaches ont été incluses dans I'étude.

1) Caractéristigues des animaux

Le tableau 4 présente les caractéristiques desaami dans les trois élevages recrutés.
Toutes les vaches de I'échantillon ont été préley@mir les examens utérins. En revanche,
guatre vaches ont été reformées apres notre étuderg donc fourni aucune donnée de

performances de reproduction.

Tableau. 4 Caractéristiques de I'échantillon d’étué et répartition des vaches dans chaque élevage
IV-IA1 = intervalle vélage-1°® insémination, 3 = entre 28 et 35 jours post-partum, NEC = Note dtéat
corporel, IA = insémination artificielle, P, = progestérone

Elevage 1 Elevage 2 Elevage 3 Total
% (n) % (n) % (n) % (n)
Effectif 18,6% (11) 15,3% (9) | 66,1% (39) | 100% (59)
. Primipare 8 4 19 52,5 (31)
hactaban Multipare 3 5 20 47,5 (28)
NEC NEC= 2,5 16 (5) 13 (4) 71(22) 53 (31)
< 2,5 21 (6) 18 (5) 61 (17) 47 (28)
2 Metricure 18 (6) 18 (6) 64 (21) 56 (33)
Trastement Aucun 19 (5) 12 (3) 69 (18) 44 (26)
" = 5% 36 (7) B8 (1) 58 (11) 32 (19)
Inflammation col JO < 5% 10 (4) 20 (8) 20 (28) 68 (40)
. . > 6% 27 (3) 9 (1) 64 (7) 19 (11)
Inflammation uterus J0 < 6% 17 (8) 17 (8) 67 (32) 81 (48)
Nombre d'IA moyen par =z 3IA 2 4 8 26,9 (14)
vache < 3 1A 3] 3 27 73,1 (38)
<50j 0 0 0 0 {0)
IV-IAF 50-110j 2 3 13 34,6 (18)
>110j 8 4 22 65,4 (34)
IV-IA1 moyen (j) 154,2 76 104,89 111,7
Nombre total moyen d'IA/vache 23 2,9 2 2,4
G P4 = 1 ng/L 25 (6) 17 (4) 58 (14) 41 (24)
Cyclicits 4 20 Pa<ing/L| 145(5) | 14,5(5) 71 (25) 59 (35)

L’élevage 3 représentait 66 % de I'effectif deude.

L’échantillon était composé pour moitié de primmgm (52,5 %) et de multipares

(47,5%) et la moitié des vaches (53 %) avaientngie d’état corporel supérieure a 2,5.
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Dans le protocole de notre étude, 56 % des vaafte®ou un traitement intra-utérin a
base de céfapirine entre 28 et 35 jours post-partienreste de l'effectif n’a recu aucun
traitement lors du premier préléevemen) €htre 28 et 35 jours apres le vélage.

Dans notre échantillon, 41 % des vaches étaieriéey entre 28 et 35 jours apres le

vélage. Parmi ce groupe, 58 % des vaches étagmsgle I'élevage 3.

2) Performances de reproduction

Dans notre échantillon, les vaches avaient unvatiervélage - premiére insémination
moyen de 111,7 jours + SEM 8,3 (49-381 jours). Pbeifectif, 12 données étaient
manquantes pour ce parametre a cause de la réfdemeertaines vaches ou bien des
informations manquantes dans les registres a dpesition.

L’intervalle vélage - insémination fécondante éaitmoyenne de 138,5 jours + SEM
9,4, avec des valeurs comprises entre 52 et 38% mtuavec 65,4 % des vaches au-dela de
110 jours. Cependant, pour I'effectif, on comp&ionnées manquantes pour ce parametre.
Ceci s’explique par le fait que des vaches ontréférmées ou étaient non gestantes au
moment de la récolte des données.

Dans notre échantillon, nous avions un taux desita la premiere insémination de
23 %. Nous avons récolté les données sur les paaiftres de reproduction pendant 14 mois
au terme desquels 50 vaches étaient gestantes lparBh vaches inséminées, soit un taux de
gestation de 90,9 %. Les vaches ont recu en moy2dnmseminations artificielles + SEM

0,2, avec 26,9 % des vaches de l'effectif a plusale inséminations.

3) Description de I'inflammation endométriale

Sur les 59 vaches de notre échantillon, le tainfldinmation moyen était de 4 +1 % de
neutrophiles. La figure 7 représente la distributie I'inflammation utérine dans notre
échantillon a g} soit entre 28 et 35 jours post-partum. Dans dettétre de temps, le seuil
d’'inflammation endométriale considéré comme pattiolee est de 6 %.

A J la majorité de notre effectif, soit 39 vaches 6% de notre effectif), présentait
une inflammation utérine lors du recrutement cosgantre 1 et 5 %.

La prévalence des vaches présentant une endagihtlinique dans notre échantillon
était de 18,6 %.
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Figure 7. Distribution de I'inflammation utérine dans notre échantillon d’étude a 4 (59 vaches)
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[I- Evolution de I'inflammation

1) Vaches atteintes d’endométrite subclinigue

Parmi les 11 vaches présentant une inflammaticloregtriale, 6 ont été traitées avec
du METRICURE® (MSD Santé Animale) et 5 d’entre sllavaient moins de 6 % de
granulocytes neutrophiles lors de la cytologie in&éréalisée 14 jours aprés le traitement
(fig.8).

Cinq vaches atteintes n’ont pas été traitées. Paeles-ci, au bout de 14 jours, quatre
vaches présentaient un taux de granulocytes ndiitgspinférieur a 6 %. Les médianes
d’'inflammation a g, J; et a 4, de ces vaches (malades au recrutement et nofegpigtaient
respectivement de 15 %, 9 % et 1 % (différenceifstgitive P = 0,02 entrep ket J; P = 0,04

entre J et J4).

2) Vaches indemnes d’endométrite subcliniqgue

Dans notre échantillon, 48 vaches ne présentai@ntd’endométrite subclinique entre
28 et 35 jours post-partum. Parmi cet effectifyaéhes ont été traitées avec METRICURE®

(MSD Santé Animale). Sept jours apres I'adminigtratde I'antibiotique intra utérin, 24
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vaches (40,7 % de notre effectif) avaient toujourstaux de granulocytes neutrophiles
inférieur a 6 %. Quatorze jours aprés l'adminigtratdu METRICURE® (MSD Santé
Animale), 19 vaches (32,2 % de notre effectif)eiencore saines (fig. 8).

Pour les 21 vaches saines non traitées, 5 vagBssrpaient une inflammation utérine
de plus de 6 % &.JCette inflammation était supérieure a 6 % 1l4gaprées pour 3 vaches de
notre effectif. Les médianes d’'inflammationaJ) et 34, des vaches saines au recrutement et
non traitées étaient respectivement de 1 %, 2 9% éb. La difféerence n’était pas
statistiguement significative entrgex J (P = 0,47), ni entrepg et 34 (P = 0,80), ni entre; Bt
Jis (P =0,38).

Figure 8. Evolution de I'inflammation utérine en fanction de I'état inflammatoire initial et du traite ment
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[1I- Facteurs associés a lI'inflammation endomeétriale

Dans notre échantillon, 53 % des vaches avaiemtnate d’état corporel supérieure a
2,5 contre 47 % de vaches avec une note d'étabmrimférieure a 2,5. Parmi les 11 vaches
atteintes d’endométrite subclinique, 45,6 % d’eelfes présentaient une note d’état corporel
inférieur a 2,5.

Dans notre échantillon, 52,5 % des vaches étaleatprimipares contre 47,5 % de
multipares. Parmi les vaches atteintes d’endoreétribclinique de notre échantillon, 54,5 %
étaient des primipares.

Dans notre échantillon, 41 % des vaches étaierieey entre 28 et 35 jours apres le
vélage c’est-a-dire qu’elles avaient un taux degpstérone sanguine supérieure ou égale a 1

ng/L. 63,6 % des vaches atteintes d’endométritelsitue n’étaient pas cyclées.

IV- Relation entre inflammation endomeétriale et traitenent

antibiotigue intra-utérin

Dans notre étude, nous avons cherché a répondraanes questions biologiques telles
que l'efficacité du traitement antibiotique intreétin METRICURE® (MSD Santé Animale)
sur linflammation endométriale dans le cadre desoenétrites subcliniques ainsi que

I'existence ou non d’un effet délétére du traitetriéou 14 jours apres son administration.

1) Le METRICURE® induit-il une inflammation cytologiqu e a J eta J,?

Dans un premier temps, nous avons comparé le tauyahulocytes neutrophiles dans
'endométre du lot de vaches saines au recrutepetdrditées aplet du lot de vaches saines et
non traittes a oJ Les lots étaient statistiguement comparables lesr médianes
d’'inflammation étaient non significativement diféétes (P = 0,148).

Les médianes d’inflammation 7 jours aprés le tnaént étaient respectivement de 2 %
pour le lot de vaches sainesyandn traitées et de 1 % pour le lot de vaches saingraitées
avec METRICURE® (MSD Santé Animale). Ces médianésarent pas significativement
différentes (P = 0,22). Si I'on examine les vacbases aglet traitées, on constate que leurs
médianes d’inflammation @ &t a J étaient de 1% (P = 0,62).

Nous avons réitéré les analyses statistiques 1% japrés le traitement. Les médianes

d’'inflammation a J; des vaches saines @el traitées et celles des vaches saingseh don
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traitées étaient de 2 % (P = 0,618). D’autre pastmédianes d’inflammation a &t a 4, des
vaches saines & pt traitées avec du METRICURE® (MSD Santé Animabbdtenues
n'étaient pas significativement différentes (i.&olt 2 %, respectivement, P = 0,1).

2) Le METRICURE® a-t-il un_effet bénéfigue sur le dege d’inflammation_des

vaches atteintes d’endométrite subclinique ?

Parmi les vaches atteintes d’endométrite subcleni@pe., taux GNN> 6 %) au moment

du recrutement {J, les lots traités |et non trait¢s présentaientrdédianes d’inflammation
statistiguement comparables (P = 0,85). Nous awhesché a voir si le METRICURE®

(MSD Santé Animale) avait un effet bénéfique dgsurs aprés son administration ou apres
14 jours.

Nous avons comparé les médianes d’inflammatiomsadds vaches présentant une
endométrite subclinique entre 28 et 35 jours pastdym traitées et celles des vaches
présentant une endométrite subclinique oa ndais non traitées. A;J les médianes
d’'inflammation des lots traité et non traité étaiemtes les deux de 9 % (P = 0,64).

A Ji4, les médianes d’inflammation des femelles attsigtaient respectivement de 3,5 %
pour les vaches traitées et de 1 % pour les vauhesraitées (P = 0,26).

Nous avons utilisé une seconde méthode quantitaiear cela, nous avons comparé les
meédianes d’inflammation @ des vaches présentant une endométrite subcliriguaitées a
J et les médianes d’inflammation & dles vaches présentant une endométrite subcliigque
traitées agl Les médianes étaient respectivement de 11,5d 815 %, cette différence était
statistiquement trés significative (P = 0,01).

Les médianes d’inflammation des vaches présentart endométrite subclinique et
traitées étaient respectivement de 11,5 %ei de 9 % a-JP = 0,81).

A Ji4, la médiane était de 3,5 % non statistiguemeférdifite de J(P = 0,8).

Enfin, nous avons comparé les médianes d'inflanumates vaches traitées entre 28
et 35 jours post-partum avec celles des vachestraiigées sans tenir compte du statut
inflammatoire initial. Les médianes obtenues aéllaient respectivement de 1,5 % pour les
vaches qui ne recevaient pas de traitement et %epdur les vaches traitées. La différence

n'était pas significative (P = 0,32).
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Tableau 5. M édianes du pour centage de neutrophiles
sur lesfrottis endométriaux

Vaches atteintes d'endométrite Vaches indemnes Toutes vaches
Traitées Non traitées p Traitées Non traitées p Traitées | Non traitées
n==6 n==5 n=27 n=21 n=233 n=26
JO 11,5 15 0,85 1 1 0,15 1 2,5 0,26
17 9 9 0,64 1 2 0,22
Ji4 3,5 1 0,27 2 2 0,61 2 1,5 0,32
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DISCUSSION

L’objectif de notre étude était d’évaluer I'innotiiiet I'efficacité de la céfapirine,
antibiotique intra-utérin, sur l'inflammation endétriale dans le cadre du traitement des

endométrites subcliniques.

|- Critigue du protocole d’étude

1) Constitution de I'échantillon

L'étude a été réalisée dans trois élevages de darréparisienne en suivi de
reproduction avec 'ENVA. L'ensemble des vacheststmrace laitiere Prim’Holstein. Les
animaux inclus étaient en période d’involution utér entre 28 et 35 jours post-partum, et ne

présentaient pas d’endométrite clinique.

Avant de réaliser les prélevements cytologiquesisnavons évalué les sécrétions
vaginales par une palpation vaginale afin d’élimite protocole les endométrites cliniques.

Cependant, Deguillaume (2007) a montré que 25 %adses présentant du pus dans
le vagin n'avaient pas d’endométrite clinique msasilement une vaginite ou une cervicite.
Néanmoins, d’aprés Deguillaume et Chastant-Maillé2609), I'examen vaginal permet
I'identification des trois quarts des animaux makden générant 44 % de faux positifs. De
plus, les criteres de palpation transrectale, séfli seuls, ne permettent pas une bonne
identification des animaux malades. Les mesurepidas du diamétre du col et des cornes
identifient seulement 30 % des animaux maladesmeaure des dimensions utérines par
palpation transrectale conduit donc a un sous-dstgndes animaux atteints d’endométrite.
Par son manque de sensibilité, la palpation trateee en elle-méme est donc loin d’étre

suffisante pour établir le diagnostic d’endométaitesein d’'un troupeau.

Nous avons exclu les vaches présentant une endtaradimique de notre étude, elles
auraient pourtant fait de bons témoins positifsismméalisant notre essai dans un élevage
commercial et non expérimental, nous n'aurionspasisser la moitié de ce lot non traité,

pour des considérations économiques évidentese¥anche, les vaches de notre essai qui
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présentaient une endométrite subclinique étaiaatdas non traitées car le résultat de la
cytologie endométriale n’était connu que plusiesemaines apres la réalisation du
préléevement. Par ailleurs, I'éleveur ne connaispa# le statut des vaches traitées et non

traitées dans le protocole.

Dans notre essai, hous avons étudié une race uniguBrim’Holstein. Nous avons
peu de données sur la cytologie endométriale ptdaalence des endométrites subcliniques
dans les autres races (Sardbsl, 2009 ; Bacha et Regassa, 2010). De plus, la Aotstein
est la race laitiere la plus répandue dans le mocelee qui est le plus « exploitée » d’'un
point de vue métabolique et est donc la plus aiegupur I'endométrite, mais aussi celle qui
pose le plus de probleme de fertilité, d’'ou unen@omaison d’évaluer la qualité du milieu

utérin et les traitements dans cette race.

Notre étude s’est intéressée a l'effet de la céfapientre 28 et 35 jours post-partum,
or il aurait été intéressant d’étudier ses effetssdes jours précédant I'insémination, compte
tenu de la forte prévalence des endométrites suqpabs a cette période (57 %, Deguillaume,

2010 ; Lamoriniere et Lecossais, 2011).

2) Prélevements cytologigues

L’examen cytologique utérin apparait comme la radéhde choix dans I'évaluation de
linflammation endométriale (Kasimanickaah al, 2004 ; Gilberet al, 2005 ; Ahmadet al,
2005 ; Deguillaume, 2007 ; Barlued al, 2008). C’est pourguoi cette technique diagnostiqu
a été choisie dans notre étude.

Il y a deux techniques possibles pour réaliserayme@logie endométriale : la cytobrosse
et le lavage utérin. Selon Barluetlal. (2008), la répétabilité de I'examen cytologiqudiséa
par cytobrosse est plus grande (0,85) que poavkgk utérin et l'utilisation d'une cytobrosse
entraine moins de manipulations dans l'utérus, denait moins délétere pour l'utérus. Enfin,
iy a moins de risque de rester sans cellulesecties en utilisant la cytobrosse.

Kasimanickarret al. (2005), ont comparé eux aussi les techniques ddbmdsage et de
lavage utérin. Pour cela, 35 vaches de race Pristélo ont été prélevées par les deux
techniques entre 20 et 33 jours post-partum eedatret 47 jours post-partum. Entre les deux
techniques, les résultats étaient significativenuififérents lors du. premier prélevement mais

pas au second prélevement. Par contre, pour 17%valdes, il n'a pas été possible de
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recueillir du liquide par lavage. Ainsi, la technéjde cytobrossage s'est révélée supérieure
dans cette étude.

De plus, il était nécessaire de valider I'innoéude la technique, a la fois pour le bien-
étre animal et pour éviter un biais dans I'expémerDans notre étude, nous avons suivi les
vaches par prélevement cytologique sur une péramaeux semaines. Kaufmamn al.
(2009) ont effectué des cytologies endométrialegpiigés I'insémination. En comparant les
taux de gestation des vaches ayant subi un préEnerytologique avec celui des vaches non
prélevées, le prélevement cytologique a l'aide d’ayptobrosse semble d’une totale innocuité
(taux de gestation respectifs 43,3 % et 41,7 %l)teGdude met en évidence l'innocuité d’'un
prélevement ponctuel. Par ailleurs, Choukroun ete®i (2010) ont mis en évidence
innocuité des prélevements endométriaux et carwiaépétés toutes les semaines.

Notre prélevement était réalisé au niveau du cdpgutérus. Or une cytobrosse ne
collecte des cellules que sur une zone tres l@slie 'endomeétre, a la différence du liquide
injecté lors de lavage utérin. Or I'inflammatiort égtérogene au sein de l'utérus : le degré
d’'inflammation differe entre le corps utérin et lsux cornes, ainsi qu’entre la corne gauche
et la corne droite. Cependant, nous avons consergte de prélevement dans le corps, le
pourcentage de granulocytes neutrophiles a cebiralrant été démontré comme preédictif
des performances de reproduction ultérieures (Mlagaoie, 2010). Par ailleurs, on ne dispose
pas a I'heure actuelle de seuils caractérisantinfflanmation pathologique dans les cornes

utérines.

Dans notre étude, trois expérimentateurs ont effecta lecture des frottis
cytologiques, chaque lame n’a été comptée que mpaeul expérimentateur. Selon Sargos
al. (2009), la proportion des différentes populatioabutaires comptée indépendamment par
deux examinateurs n’est pas significativement difiéke. De plus, Deguillaume (2010) a
démontré que la variation inter et intra opéragait faible (coefficient de concordance de
Lin respectivement de 0,91 et 0,88) et que le tasétait fiable. En effet, 200 cellules étaient
comptées par frottis, au grossissement x400, éerpent trois catégories de cellules étaient
dénombrées quantitativement. La cohérence desrdésctu été assurée par l'utilisation de
critéeres de lecture et de caractérisation desleslkcommuns et une période d’apprentissage
avec lecture de lames en commun.

Nous avons seulement considéré le seuil de graytelomeutrophiles sans nous
attacher au reste des leucocytes car d’aprés Daguié (2010), les granulocytes neutrophiles

constituent la population leucocytaire majoritafpeelque soit le délai post-partum. Dans
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l'étude realisée par Deguillaume (2010), les propos de granulocytes neutrophiles
variaient entre 79 % et 100 % des leucocytes tothex autres sous populations cellulaires
étaient constituées par les monocytes et les lyoytbs, dont la proportion minimale ne
présentait pas de variation significative au cadustemps. Les granulocytes éosinophiles

étaient absents de 95 % des frottis.

3) Dosage de progestérone

Concernant le dosage de progestérone, nous avageeorent considéré les vaches
cyclées comme les vaches ayant un taux de progaestéanguin supérieur a 1 ng/La J
Nous n’avons pas fait de suivi de la progestérmee an second prélevement;gdonc nous
avons neégligé dans notre estimation du nombre deegacyclées entre 28 et 35 jours post-

partum, les vaches qui étaient en phase follicailaig.

4) Traitements

Dans notre étude, lors du recrutement entre 28 ¢b8s post-partum, une vache sur
deux recevait un traitement antibiotique intra-iuté& base de céfapirine (METRICURE®,
MSD Santé Animale). Les vaches du lot témoin njmext recu de placebo car le but de notre
étude était de montrer I'efficacité de la spéa@aMETRICURE® (MSD Santé Animale) et
non de l'efficacité seule de la céfapirine et cangd un but de proposer une solution
thérapeutique utilisable par les vétérinaires piets.

S’agissant d’élevages commerciaux et non pas digkey expérimentaux, nous
n‘avons donc pas pu conserver de lot témoin, @edite de vaches ne recevant aucun
traitement tout au long de I'expérimentation. Teutes vaches ont recu un traitement
antibiotique intra-utérin a base de céfapirine (VMETURE®, MSD Santé Animale) a la fin
de notre étude, apres le dernier prélevement ajtple, soit 14 jours apres le premier
prélevement cytologique.

Cela introduit donc un biais concernant linterptietn des performances de
reproduction puisqu’il s’agit finalement de compades vaches recevant un traitement 14
jours apres le début de nos travaux expérimentaale® vaches recevant deux traitements,
'un a b et l'autre 14 jours apres. Par ailleurs, I'objeétiait davantage de voir I'effet sur
linflammation que sur les performances de reprtidacpour lesquelles un effectif plus

important est nécessaire (320 vaches).
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5) Qualité des données

Nous avons récolté les données en plusieurs etagesde des documents d’élevage
pour une grande partie, et a l'aide des notes ppse I'éleveur pour certaines informations.
Leur fiabilité dépendait donc de I'assiduité dealraa noter les événements sanitaires.

Le traitement des données sous forme de tableaapitélatif par chacun des
manipulateurs a permis un contréle des éventuetlesirs de frappe.

Enfin, pour I'analyse statistique, nous avons abérg nos prélevements comme des
données indépendantes. Ce choix est critiquablsgpune méme vache était prélevée
plusieurs fois, a 7 jours d’intervalle. De plussdaches appartenant a un méme élevage ne
sont pas indépendantes. Pour notre étude, seidttewvages ont été recrutés. L’échantillon
était de petite taille (60 animaux). Il est possigue I'augmentation de celui-ci permette de

mettre en évidence des résultats significatifs (o@na’animaux nécessaires : 320 vaches).

[I- Résultats

1) Inflammation endométriale

a- Choix du seuil de positivité de cytologie utérine
L’inflammation endométriale décroit progressivememtu cours du temps

(Deguillaume, 2010 ; figure 9). Il est donc nécessde réajuster les seuils de neutrophiles

considérés comme déléteres au fur et a mesurenpsie
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Figure 9. Modélisation de I'évolution du taux de natrophiles endométriaux en fonction du délai
post-partum (Deguillaume, 2010)

%N : taux de neutrophiles, IC : intervalle de confance, JPP : jours post-partum
La ligne horizontale (axe des abscisses) correspoadine différence nulle du %N par rapport a la
valeur de référence du %N mesurée pour un délai dé5 JPP.

Décroistance du N de
1855 (1C, 13 —23%%)
—

Borng
s erioure
del'IC

W utérins

par capport i la valewr de référence

Estimnation

DiMérence de ®

21 35 \*___/’_,./—‘—"

£ | &l B i) |a § i
Valeur de
reférence
-20 (45 ]PD)

Borne
infés oure
de I'IC

Jours post-partum

Dans notre étude, le seuil d’inflammation utérimmsidéré comme pathologique,
entre 28 et 35 jours post-partum, était de 6 % deatraphiles par rapport aux cellules
épithéliales. Selon Deguillaume (2010), I'impact ldeflammation génitale sur le taux de
gestation a été caractérisé jusqu’a 300 jours padtim, a l'aide d’'une analyse de survie,
utilisant les courbes de Kaplan-Meier et le modk#eCox ajusté pour la parité, la NEC et
I'élevage d’origine. Ainsi, pour les frottis endotmaux réalisés avant 35 jours post-partum,
le critere d’Akaike a révélé que le pourcentage néetrophiles minimum prédictif des
performances de reproduction était de 6 %. Le aesglatif ajusté des chances de gestation
dans les 300 jours post-partum était de 0,4 (1€699,2 — 0,7, P < 0,01). Il est comparable au
seuil de 5-6 % proposé par Dubeical, 2010.

b- Prévalence

Nous avons donc défini les vaches présentant uthenaétrite subclinique comme les
vaches avec un frottis endométrial avec plus de @de%eutrophiles par rapport aux cellules
épithéliales entre 28 et 35 jours post-partum. Batette définition, la prévalence de

I'affection dans notre échantillon était de 18,6 %.
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Dans la littérature, la prévalence des vaches néteid’endométrite subclinique
obtenue dans des délais de prélévements simitainetre étude varie entre 12 % et 38 % des
vaches mais avec un seuil de granulocytes neutespplius ou moins élevé. En effet, Galvao
et al. (2009a) ont obtenu une prévalence de 38 % de saelteintes d’endométrite
subclinique a 35 jours post-partum avec un seuib@eulocytes pathologique de 6,5 %.
Barlund et al. (2008) ont considéré le seuil de granulocytes gdagique lorsqu’il était
supérieur a 8 % de neutrophiles entre 28 et 41sjqast-partum : ils ont obtenu une
prévalence de 12 % lorsque le prélevement cytolmgitait réalisé avec une cytobrosse et de
16 % lors de lavage utérin. Deguillaume (2007) tavhtenu une prévalence de 26 % de
vaches atteintes d’endométrite subclinique entretZBD jours post-partum lorsque le seuil de
granulocytes pathologique était de 5 %.

c- Guérison spontanée

Dans notre étude, &) 4 vaches sur 5 parmi le lot des vaches présensaat
endométrite subclinique, lors du recrutement eB&et 35 jours post-partum et n'ayant pas
été traitées ne présentent plus d’endométrite mudpee (la différence entre médianes
d'inflammation a d et a 44 des vaches en endométrite subclinique et nonéésiest
significative P = 0,04).

Cette guérison spontanée a pu aussi étre miseidenée dans notre échantillon sept
jours apres le début de notre expérimentation (48e%vaches présentant une endométrite
subclinique a glet non traitées étaient guéries-al = 0,02). Il semblerait qu’il y ait une

guérison spontanée des formes subcliniques d’endibenéntre 7 et 14 jours.

La guérison spontanée, au moins apparente avedspariion des écoulements
vaginaux purulents, a été décrite pour les endaregtcliniques. Dans une étude menée par
Gautamet al.en 2010 sur 291 vaches, la prévalence d’endoetriiniques était de 23,6 %.
Entre 15 et 60 jours post-partum sans qu’aucutetraant n’ait été utilisé, 74,7 % des vaches
atteintes entre 15 et 60 jours post-partum étajasties cliniquement entre 60 et 150 jours
post-partum. Cette guérison spontanée était obseaivéz les vaches atteintes d’endométrite
clinigue de gravité moyenne. La gravité des endotestdans cette étude était classée en
fonction de la quantité de pus présente dans lenvagndométrite légere lorsque le mucus
vaginal présentait des flammeéches de pus, modésqud y avait moins de 50 % de pus
mélangé au mucus vaginal, séveére lorsque la qaaidipus était supérieure a 50 %. De plus,
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les performances de reproduction des vaches spgontant guéries étaient équivalentes a
celles des vaches saines des le premier examepaosim.

Dubucet al. (2011a) ont fait les mémes constatations sur ZE¢t8es y compris sur
les endométrites cliniques et cytologiques. Aiilsipnt observé une guérison spontanée, chez
66 % des vaches atteintes d’endométrite cytologejugS8 % pour les endométrites cliniques.
Mais a l'inverse de Gautaet al. (2010), les vaches ayant eu une guérison clinégpoatanée
avaient un intervalle vélage-insémination fécondanbyen plus long de 18 jours par rapport

aux vaches saines tout le long de I'étude.

d- Réactivation spontanée

Dans notre étude, parmi les 48 vaches saines 28t 35 jours post-partum, 21
vaches n’ont pas recu de traitement. Parmi cesazhes, 5 présentaient une endométrite
subclinique au second prélévement cytologique, utsjoaprés le début de notre étude
(différence entre médianes d’inflammatiornp@&tla J des vaches saines et non traitées est non
significative P = 0,47), et 3 vaches 14 jours agresdusion (différence entre médianes
d’'inflammation a d et a 44 des vaches saines et non traitées est non segigd® = 0,80).

Ainsi, dans notre effectif, nous avons mis en éwidgequelques cas de réactivation
spontanée de l'inflammation chez les vaches saoegcrutement (23,8 % a &t 18,8 % a
Ji4, P > 0,05).

Dans l'étude de Gautanet al. (2010), parmi les vaches ne présentant pas
d’endométrite clinique entre 15 et 60 jours postyra, 10,6 % de cet effectif présentaient
une endométrite clinique entre 60 et 150 jours -pasium. Cependant, cette étude ne
s’intéressait qu'aux formes cliniques. Il est domat a fait possible que les vaches, qui étaient
cliniquement saines avant 60 jours post-partumigmtaen réalité atteintes d’endométrite
subclinique. En effet, en I'absence de signes glies d’endométrite, un nombre non
négligeable de vaches (plus de 50 %) sont attetiegslométrite subclinique (Gilbeet al,
2005 ; Kasimanickanet al, 2004). De plus, Drillictet al. (2005) ont montré que parmi des
vaches ne présentant pas d’endométrite clinique @itet 27 jours post-partum, 5 % d’entre

elles montraient des signes d’endométrite entret&8l jours post-partum.

Deguillaume (2010) a également observé des ré#otga de I'inflammation

endométriale en suivant les profils d’'inflammatemdométriale individuels au cours du post-
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partum. Certains animaux présentaient une décraissaitiale de I'inflammation, conforme
au modele général (figure 9), mais suivie d’'un tusipurs épisodes de réactivation en post-
partum tardif. Cette réactivation était souvent ésév (associée a un pourcentage de
granulocytes neutrophiles élevé, supérieur a 40e¥melitrophiles) et fugace (phénomeéne
d’'une durée de moins de sept jours, sans traitgmPans la mesure ou ces phénomenes
apparaissaient a divers moments du post-partummdéalele global d'évolution de
inflammation prenait un aspect plat, avec uniwnédle de confiance important (figure 9).

Tout comme Gautarat al. (2010), Dubucet al. (2011) avaient aussi mis en évidence
chez des vaches saines a 35 jours post-partumeangvation spontanée de I'inflammation a

56 jours post-partum pour 6 % de I'effectif.

3) Facteurs associés a l'inflammation endométriale

Dans notre étude, nous avons cherché un lien Bnftammation endométriale et des
facteurs de confusion potentiels. Nous nous sominiégessés a la note d’état corporel, la
parité ainsi que la reprise de cyclicité. Notreagthlon d’étude étant trop petit, nous n’avons
pas pu tirer d’analyse statistique concernantaetefirs de confusion.

Dans I'étude de Deguillaume (2010), aucun facteopme a I'animal, a son statut
énergétique ou métabolique n’était non plus sigaifvement associés a la présence d’'une
inflammation génitale entre 21 et 35 jours postyar Dans la littérature, Dubuet al.
(2011) ont montré que les vaches ayant une notatdiérporel inférieure a 2,75 avaient un
plus haut risque de présenter une infection utétifedfet de la parité en tant que facteur de
risque d’inflammation génitale est controversgexistant poulGilbert et al. (2005) ou une
prévalence plus forte d'endométrite subcliniquezdbe multipares pour Leblaet al. 2002.

Concernant la reprise de cyclicité, d'apres Deguithe (2010), I'évolution du
pourcentage de granulocytes neutrophiles utéripostrpartum précoce était similaire que les
vaches aient repris (n = 26) ou non (n = 14) leyslicité avant 35 jours post-partum.
Cependant, la décroissance initiale (entre 21 gb@ post-partum) semblait moins rapide
chez les vaches sans reprise précoce de la cgclizdns une étude de Seneswl. (2009) ou
45 vaches Holstein ont été examinées entre 16 gbut8 post-partum, le pourcentage de
granulocytes neutrophiles était supérieur chexdebes ne présentant pas de corps jaune par
rapport aux vaches possédant un corps jaune fometiolors de la quatriéeme semaine
d’examen (i.e. 11,7 % et 24, 6 % respectivement B,05). Une association entre le

pourcentage de granulocytes neutrophiles et l'afipardu corps jaune a été mise en
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evidence la cinquieme semaine de I'examen (11,2 %editrophiles en moyenne en présence
d’'un corps jaune contre 24,6 % sans corps jaung, B05). De méme, il y avait une
diminution significative de pourcentage de granyies neutrophiles entre la quatrieme et la

cinquiéme semaine chez les vaches possédant us jaarge.

4) Relation entre inflammation endométriale et traitenment antibiotique intra-utérin

a- Innocuité du METRICURE®

Pour évaluer linnocuité de I'administration du MEICURE® (MSD Santé
Animale), nous avons comparé les médianes d'inflation des vaches saines traitées et non
traitées 7 et 14 jours aprées le traitement. Laédgfice obtenue n’était significative a aucune
des deux dates.

Nous pouvions donc en conclure que l'inflammatioi@nétriale a Jne différait pas
pour le lot de vaches saines @nbn traitées et le lot de vaches saineg #&aitées avec
METRICURE® (MSD Santé Animale). Néanmoins, nouspnavons pas exclure gu'’il y ait

une inflammation transitoire d’'une durée inférieare jours.

b- Efficacité du METRICURE®

Pour évaluer lefficacité du METRICURE® (MSD San#nimale) sur le degré
d’'inflammation endométriale, nous avons comparéeeles lots traités et non traité les taux
de granulocytes neutrophiles ael a 4, des vaches initialement atteintes d’'une endométrite
subclinique. Les medianes des taux de neutrophigeslifféraient a aucun des deux jours
d’examen.

Nous n’avons donc pas pu mettre en évidence dans échantillon d’effet bénéfique du
METRICURE® (MSD Santé Animale) sur lintensité demflammation utérine, chez les
vaches en endométrite subclinique.

Néanmoins, le pourcentage de vaches atteintes ahegitite subclinique est de 54,5 % a
J avec traitement, contre 33,3 %a Lette différence était significative (P = 0,0leffet
du METRICURE® (MSD Santé Animale) était donc bégeé a J,, mais il n'apparaissait
pas ad
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Dans notre essai, a fortiori nous n‘avons pas ros gbservé de diminution de l'intensité
de linflammation endométriale en prenant en compemnsemble de la population

indépendamment de I'état inflammatoire initial.

Dans notre étude, nous n’avons pas mis en évid@'lefiet majeur du METRICURE®
(MSD Santé Animale) sur l'inflammation endométrialdéanmoins, rappelons que la
céfapirine est un antibiotique. Son efficacité aesd testée sur une infection utérine que I'on
pensait étre a l'origine d'une inflammation. Cepamg l'inflammation cytologique ne
s’accompagne pas systématiquement d’'une colonisb#iotérienne de 'utérus (Galvabal,
2009 ; Sheldomt al, 2009 ; Dubuet al, 2010). Dans I'étude de Galvabal. (2009), seules
respectivement 15 % et 25 % des vaches avaienttamément une endométrite cytologique
et des bactéries présentes dans la lumiére utéenqui rend d’autant moins pertinent
I'utilisation d’antibiotiques.

En effet, il s’agit de savoir si les antibiotiquegissent uniquement sur la contamination
bactérienne par leur rdle bactériostatiqgue ou biaaé, ou s’ils sont également efficaces sur
la réduction de l'inflammation. Dans notre étudeus n‘avons pas realisé de bactériologie
pour savoir si les vaches atteintes d’endométttelmique présentaient une contamination
bactérienne simultanée. Initialement, dans notmopole expérimental, un prélevement
cytologique supplémentaire avait été réalisé etsemm& a -80°C pour faire de la
métagénomique afin de caractériser la présenceadiries et de la corréler ou non a
inflammation génitale.

S'il s’avére qu'une inflammation de I'endometre st'epas toujours liée a une
contamination bactérienne, il pourrait étre intéaed$ d’envisager I'utilisation de molécules
anti-inflammatoires par voie générale, le plus éant de trouver une molécule et une forme
galénique adaptée pour réduire l'inflammation @mdometre sans interférer avec la réponse

immunitaire globale de I'organisme.

En revanche, dans la littérature, deux essais fkasckamet al, 2005 ; Pasquiet al,
2008) ont montré l'intérét de [lutilisation de laéfapirine chez les vaches atteintes
d’endomeétrite subclinique. lls n’'ont néanmoins paaminé l'effet sur I'inflammation mais
sur les performances de reproduction. Pasqtial. a mis en évidence une augmentation du
nombre de vaches gestantes a 180 jours post-paués administration intra-utérine de

céfapirine, quelque soit leur statut cytologiquéah
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Kasimanickanet al. (2005) avait obtenu avec le méme protocole ungsitaien premiere
insémination (15 points), ainsi qu’un raccourciseetnde 23 jours de l'intervalle vélage-
insémination fécondante.

Comme nous n'avons pas pu mettre en évidence, ri#res échantillon, une efficacité
du METRICURE® (MSD Santé Animale) sur linflammatioendométriale des vaches
atteintes d’endométrite subclinique entre 28 efoBs post-partum, il serait donc intéressant
de poursuivre I'étude pour augmenter [I'effectif, dexaminer les performances de
reproduction en parallele de I'état inflammatoileest possible que l'effet positif de la
céfapirine sur les performances de reproductionvdebes non cliniques (Kasimanickan

al., 2005 ; Pasquiet al, 2008) soit indépendant de la diminution de I'é@fammatoire.

[1l- Perspectives

Nous avons vu que pour diagnostiquer ces vachesemsnt une endométrite
subclinique, il fallait réaliser un frottis cytologie, or le résultat n’est pas immédiat. Au vu de
innocuité de la céfapirine sur l'inflammation emdétriale, la difficulté du diagnostic, la
forte prévalence des vaches présentant cette iaffe@nviron 50 % des vaches saines
d’endométrite clinique) ainsi que les impacts écoignies importants, se pose la question du
traitement systématique de toutes les vaches @rppdsim.

Cependant, le traitement systématique par un atitinie de toutes les vaches en post-
partum n’est pas compatible avec la volonté actusd limiter I'utilisation des antibiotiques
et d’en faire un usage raisonné. Leur large utibsaen pratique vétérinaire est critiquée face
a l'induction potentielle de résistances en médetinmaine. D’autant plus, que parmi les
vaches apparemment saines, 50-75 % le sont vrailNéanmoins, la voie intra-utérine ne
favorise pas l'apparition de résistances pour Bemsle de I'organisme. Rappelons que la
céfapirine est une céphalosporine de premiere géogret non de troisieme génération dont
l'utilisation doit étre surveillée. A I'heure actlles les bactéries retrouvées lors d’infection
utérine sont encore peu résistantes aux céphalospie premiére génération (Malinoveki
al., 2011).

L'utilisation systématique d’un traitement antilipte, en plus de poser un probleme de
santé publigue, pose aussi un probléme profesdignuigjue dans cette option, il ne serait
plus nécessaire d’examiner les vaches, car lesdemkt les saines seraient traités. Il vaudrait
donc mieux s’orienter vers un. diagnostic® des fornsemclinigues. Cette technique

diagnostique développerait les’ compétences vetdriat assurerait la précision de la
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thérapeutique. Le prélévement cytologique a l'aliae cytobrosse est donc le nouvel outil
diagnostique a développer en pratique vétérindirey a pas de test disponible au chevet de
la vache, il faudrait donc en mettre un au pointafendant, les vétérinaires doivent changer
leur mode de fonctionnement et accepter de dissdeiemoment du prélevement, du
diagnostic et du traitement.
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CONCLUSION

L’endométrite subclinique est une affection importante qui a de nombreuses
conséguences sur le futur reproducteur des vaches atteintes et donc un impact économique
tres important. Cette affection fait I’ objet de nombreuses études, a |’ heure actuelle, qui visent
atrouver un traitement ou a évaluer les facteurs de risque afin de les limiter au quotidien dans
les élevages.

Notre étude n'a pas mis en évidence une efficacité réelle de la céfapirine en
application intra utérine sur la diminution de I’intensité de I’ inflammation endomeétriale entre
28 et 35 jours post-partum. En revanche, nous avons démontré sa totale innocuité sur le plan
inflammatoire.

L’ action positive de la céfapirine sur les performances de reproduction semble donc
indépendante d’ une action anti-inflammatoire endométriale. Il serait intéressant de poursuivre
I’ étude sur un plus grand nombre d’animaux pour pouvoir conclure, ainsi que de compléter le
suivi de I’inflammation génitale par I’ examen de I’inflammation cervicale qui a, elle aussi, un
impact propre sur les performances de reproduction (Deguillaume et al., 2012).

D’autre part, les endométrites résultent d’'un déséquilibre entre une contamination
physiologique lors du vélage et | organisme de la vache (Sheldon et al., 2009). Or, |’ efficacité
de I'immunité est affectée par divers facteurs : stress environnementaux, désequilibres
énergétigues, cyclicité et conditions de vélage (Senosy et al., 2009 ; Deguillaume, 2010). Au-
dela d’'un traitement antibiotique ponctuel, la lutte contre I’endométrite subclinique passe
également par une amélioration des conditions d’ é evage avec la gestion de I’ alimentation, du

péripartum, de la conduite obstétricale ainsi que de I’ hygiene des bétiments.
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ANNEXES

ANNEXE | : Evaluation de I'état corporel des Prim’Holstein selon
la classification établie par I''TEB et 'INRA (Bazin, 1984)

Note de coté Note de dos
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Note de coté Note de dos

Note 3

Note 4

Note 5
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ANNEXE Il : Protocole de nettoyage de la vulve

Nettoyage avec du papier absorbant et du savoeead#achlorhexidine (Savon désinfectant
Rivadouce®, Laboratoire Rivadis, Louzy, Franceyspmdéichage avec du papier absorbant

Désinfection de la vulve, apres nettoyage, avecsohdion a base de chlorhexidine (Chloriseptine®
alcoolique a 5%, Axience, Pantin, France)
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ANNEXE Ill : Tableau de recueil de données en élege

N° LAME | N°LAME | N°LAME | N° LAME N° N°
EXAMEN N° POT
N° VACHE | N°PS coL coL uT uT EPPENDORF | EPPENDORF | METRICURE® REMARQUES
VAGINAL MUCUS
DOUBLE |ORIGINAL | DOUBLE | ORIGINAL coL UTERUS
@ N Tr
OUl / NON
<50% 250%
1) N Tr
OuUl / NON
<50% 250%
1) N Tr
OUl / NON
<50% 250%
") N Tr
OuUl / NON
<50% 250%
1) N Tr
OUl / NON
<50% 250%
1) N Tr
oul / NON
<50% 250%
[1/] N Tr
oul / NON
<50% 250%
1) N Tr
OUl / NON
<50% 250%
1) N Tr
OuUl / NON
<50% 250%
1) N Tr
OuUl / NON
<50% 250%

61




ANNEXE IV : Comparaisons des médianes d’inflammatio des
différents lots dans I'analyse statistique

Q-1 Efficacité du METRICURE® sur vaches présentanune endométrite subclinique ?

a- Méthode quantitative 1

Comparaison :

= Médianes inflammation asldes vaches présentant une endométrite subcliaique
J ettraitées a J.

= Médianes inflammation asldes vaches présentant une endométrite subcliaique
Jo etnon traitéesa J.

Idem pour mettre en évidence l'efficacité;a J

b- Méthode guantitative 2

Comparaison :

= Médianes inflammation &4 des vaches présentant une endométrite subcliaique
Jo et traitées agJ

= Médianes inflammation & des vaches présentant une endométrite subcliaidue
et traitées apJ
Idem pour comparer les médianes d’inflammationecijtet J et entre Jet J..
Q-2 Innocuité du METRICURE® apres son administration ?
Sur le méme schéma que pour la premiere question

a- Méthode quantitative 1

Comparaison :

= Médianes inflammation & des vaches ne présentant pas d’endométrite
subclinique aglettraitées a J.

= Médianes inflammation & des vaches ne présentant pas d’endométrite
subclinique agletnon traitéesa 3.

Idem pour mettre en évidence l'innocuité&a J

b- Méthode guantitative 2

Comparaison :

= Médianes inflammation & des vaches ne présentant pas d’endométrite
subclinique aglet traitées agJ

= Médianes inflammation & des vaches ne présentant pas d’endométrite
subclinique aglet traitées agJ

Idem pour comparer les médianes d'inflammationeitet 34 et entre Jet J..
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Q-3 Existe t-il une guérison spontanée des vachegpentant une endométrite
subclinique ?

Comparaison :

= Médianes inflammation &4 des vaches présentant une endométrite subcliaique
J et non traitées &.J

= Médianes inflammation & des vaches présentant une endométrite subclinidue
et non traitées &.J

Idem pour comparer les médianes d’inflammationecijtet J et entre Jet J..
Q-4 Existe t-il une réactivation spontanée de l'idhmmation chez des vaches saines ?

Comparaison :

= Médianes inflammation &, des vachgs ne présen|tant pas d’endométrite
subclinique aglet non traitées &.J

= Médianes inflammation & des vaches ne présentant pas d’endométrite
subclinique aglet non traitées &.J

Idem pour comparer les médianes d’inflammationecijtet J et entre Jet J..

63


http://www.rapport-gratuit.com/

EFFET DE L'ADMINISTRATION INTRA-UTERINE
DE CEFAPIRINE SUR LA CYTOLOGIE ENDOMETRIALE
CHEZ LA VACHE LAITIERE

NOM et Prénom : GUTIERREZ Audrey
Résumé

Les endométrites constituent I'une des causes ipdles d’'infécondité et ont un
impact économique majeur dans la filiere laitigkacun consensus concernant le traitement
des endométrites clinigues n’est trouvé a I'heuctuedle et le traitement des formes
subcliniques en est encore a I'état de recherclobjdctif de notre étude était d’évaluer les
effets du METRICURE® (MSD Santé Animale) sur l'afhmation endométriale en post-
partum. Pour cela, 59 vaches de race Prim’Holstesues de 3 élevages commerciaux de la
région parisienne, sans signe clinique d’endoneétont été recrutées entre 28 et 35 jours
post-partum Edans notre étude). Un frottis endométrial a éaés@ chez ces femelles@ J
et J4. La moitié des vaches de notre échantillon a tetgtraitement antibiotique intra-utérin
a base de céfapirine @ J

Dans notre étude, 18,6 % des vaches de notre ddramrésentaient un taux de
neutrophiles endométrial supérieur a 6 %. Aucurtdienéfiqgue du METRICURE® (MSD
Santé Animale) sur I'intensité de l'inflammationdemétriale n’a pu étre mis en évidence. En
revanche, une totale innocuité a été mise en évédelnez les vaches saines et traitées.

Les effets du METRICURE® (MSD Santé Animale) simflammation endométriale
restent a évaluer sur un effectif plus importamifir; I'intérét de la mise en place d’'un test
diagnostic des endométrites cytologiques réalisablehevet du malade serait intéressant a
explorer.
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EFFECT ON INTRA-UTERINE INFUSION OF CEFAPIRINE
ON ENDOMETRIAL CYTOLOGY IN
DAIRY COWS

SURNAME : GUTIERREZ
Given name : Audrey

Summary

Endometritis are a key cause of infertility, andvdn@ huge economic impact in dairy
herds. Opinions regarding the optimal therapy fows with clinical endometritis are
controversial and we still search for cytology emedritis treatment. The objective of this
study was to evidence the effect of intrauterinéibastic (METRICURE®, MSD Santé
Animale) on endometrial cytology inflammation. Wesed 59 Holstein cows from 3
commercials herds, without clinical endometritis28-35 days in milk @Jin our study). An
endometrial cytology was realized at J and 44 Half cows randomly received cefapirin
intrauterine antibiotic at the day of enrolment.

In our study, the prevalence of cytologically-diagad endometritis was 18,6 %. No
beneficial effect was found for METRICURE® (MSD $anAnimale) on endometrial
cytology inflammation. Nevertheless, we showed taltbarmlessness when cows without
subclinical endometritis were treated.

We have to prove the METRICURE® (MSD Santé Animafect on endometrial
cytology inflammation in a largest scale study. iBes, it would be interesting to found a
subclinical endometritis diagnostic that can bedudiesctly in farms.
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