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OBJECTIFS PEDAGOGIQUES

Etre capable de connaitre :

¢ les indications de I'implant de
desloréline chez les femelles, toutes
hors AMM ;

« les fourchettes de durée d’action de la
molécule ;

« |les effets secondaires possibles.

RESUME

La desloréline, analogue de

la GnRH, dont ’AMM prévoit
uniquement l'utilisation pour
I'induction d’une infertilité
temporaire chez le chien male,
permet d’obtenir chez les femelles
également une stérilité temporaire,
ou de repousser la puberté.
Inversement, cet implant permet
d’induire des chaleurs fertiles dans
un délai de 'ordre d’'une semaine.
Enfin, il guérit ou améliore des
situations d’incontinence urinaire
apres castration.

Déclaration publique d’intéréts sous
la responsabilité du ou des auteurs :
néant.

La desloréline, agoniste de la GnRH disponible en France
sous forme d’implant, présente plusieurs indications chez les

femelles, toutes hors AMM.

ans un premier volet, les indications zootechniques et thérapeutiques de la
desloréline, agoniste de la GnRH, ont été présentées pour le chien et le chat
males, conformément a son AMM, aussi bien qu’en dehors.

Meéme si la seule indication prévue pour cette molécule dans son AMM est la stérilisa-
tion temporaire du chien (et du furet) male(s)-, la desloréline présente également des
indications (donc toutes hors AMM) chez la femelle.

Ce second volet s'intéresse aux usages possibles de la desloréline chez la chienne et

la chatte. O]

Actions biologiques de Ia
desloréline chez la femelle

L a desloréline est un agoniste puis-

sant et a action longue de la GnRH
(voir le premier volet), disponible en
France sous forme d’'un implant sous-
cutané.

A court terme apres son administration,
la desloréline exerce un effet agoniste
avec la libération de FSH (Follicle Stimu-
lating Hormone) et de LH (Luteinizing
Hormone). Elle est donc en mesure, sous
réserve que des follicules aptes a ré-
pondre a ces hormones soient présents,

d’induire la fin de la croissance follicu-
laire, jusqu’a I'ovulation.

A moyen terme, la desloréline aboutitala
suppression de la synthese de FSH et LH :
elle va alors bloquer la cyclicité.

Ces deux effets, agoniste et antagoniste,
sont exploités chez la femelle (induction
de chaleurs et de l'ovulation ; inverse-
ment inhibition de I'apparition des cha-
leurs et donc stérilisation temporaire),
complétés par des indications thérapeu-
tiques. [J
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1 s’agit la d’exploiter 'action a court
terme. Cette indication correspond
a l'utilisation principale du produit chez
la chienne, alors que chez la chatte, on
exploite davantage les effets inhibiteurs.

Chez la chienne, l'efficacité est d’autant
meilleure que I'implantation a lieu en
ancestrus (plutét qu’en dicestrus) tardif
(a partir de 5 mois postoestrus).

D’autre part, le traitement doit étre ré-
servé aux femelles multipares (le taux de
gestation obtenu est de I'ordre de 10 %
chez les nullipares).

Lorsque 'implantation a lieu en ances-
trus tardif, le taux d’induction de I'ces-
trus et de I'ovulation est de 'ordre de 90 a
100 %, méme si plus de profils de proges-
térone atypiques sont observés lors des
suivis de chaleurs (PHOTO 1). Les chaleurs
interviennent 4 a 6 jours apres I'implan-
tation, et'ovulation en moyenne 12 jours
apres implantation (entre 8 et 23 jours ;
FIGURE 1).

Chez les multipares, le taux de mise bas
est comparable a celui de chiennes sail-
lies sur cestrus spontané (de I'ordre de
70 % des chiennes implantées) et I'effi-
cacité se maintient méme si la chienne
est implantée plusieurs fois [1].

Limplant ne semble pas induire d’aug-
mentation de la taille de la portée ni de la
mortinatalité (PHOTO 2) [2,3].

Photo 1: La pose d’un implant en cas d’ancestrus long (plus de 5 mois

apres le début des chaleurs) permet d’obtenir une croissance folliculaire
(ici par échographie, trois follicules préovulatoires, avec un diamétre de
l'ordre de 7 mm) et des ovulations fécondantes.

Figure 1: Délai, en jours, entre I'implantation (4,7 mg desloréline,

Suprélorin®) et la survenue de l'ovulation chez 135 chiennes de races
multiples implantées en fin d’anoestrus [3].
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Une fois 'ovulation obtenue (ou le jour
de I'insémination), I'implant doit étre
retiré de facon a éviter la privation en
LH (consécutive a I'effet antagoniste de
I'analogue). En effet, la LH exerce dans
I'espéce canine un effet trophique sur les
corps jaunes : le maintien de I'implant
exposerait a 'insuffisance lutéale, et donc
al’échec de la gestation.

La pose de I'implant en région périom-

bilicale facilite cette opération de retrait.
1l doit également étre retiré si’ovulation
n'est pas obtenue 21 jours apres I'ovula-
tion.

Chezla chatte, I'induction n’est obtenue
que chez 10 a 50 % des femelles ; I'ces-
trus est induit 4 jours apres la pose de
I'implant et dure 3-4 jours. La fertilité
(apres insémination, sur 3 chattes) est
normale [4]. (0

Photo 2 : Seules les chiennes multipares doivent se voir implantées, le taux de
gestation est tres faible (0-10 %) chez les nullipares.
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Stérilisation temporaire

Report de la puberté

Réalisée vers I'age de 4 mois, I'implanta-
tion retarde la puberté chezla chienne de
4 aplus de 24 mois (implant 4,7 mg), de 8
a 15 mois (implant 9,4 mg).

Chez les chattes implantées vers I'age de
3 mois, la puberté n’est apparue qu’entre
6 mois et 15 mois [5-7].

Suppression de la cyclicité

Chez la chienne, apres I'éventuel cestrus
induit, la cyclicité est ensuite supprimée
pendant 10 a 15 mois en moyenne, avec
des extrémes allant de 2 a 27 mois pour
un implant de 4,7 mg, sans influence du
stade du cycle lors de la pose [5].

Chez la chatte, I'inhibition va de 6 a plus
de 37 mois (en moyenne 23 mois) pour
un implant de 4,7 mg ; avec la version
a 9,4 mg, elle s’est étendue a plus de
18,5 mois (chez 13 animaux sur 14, le
suivi s'étant arrété a ce terme). Il semble
exister, comme chez le chat male, des
animaux réfractaires [4,8]. O

Indications thérapeutiques

Incompétence sphinctérienne

Sur 13 chiennes incontinentes sous trai-
tement (phénylpropolamine, cestriol ou
éphédrine), 12 sont revenues a la conti-
nence ou ont été améliorées par un
implant de desloréline, seul ou en asso-
ciation avec la phénylpropolamine. La
durée d’amélioration/rémission s’étend
de 1,5 mois a5 ans [9].

La desloréline s’est révélée efficace chez
les chattes.

Cet effet de la desloréline est attribué a
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une action sur les récepteurs alpha adré-
nergiques des tissus urétraux.

> Cystite idiopathique non bactérienne
chez des chattes stérilisées

Le traitement par la desloréline s’est révé-
1é efficace au bout de 2 a 4 semaines apres
implantation.

Alopécie X

Limplant de desloréline permet d’amé-
liorer certains cas d’alopécie X (derma-
tose alopécique non inflammatoire,

© Eric GUAGUERE

acquise, bilatérale et symétrique, d’ex-
tension progressive, PHOTOS 3) et de pup-
py coat syndrom (réapparition d'un poil
laineux apres stérilisation) [10].

Précédemment a la mise sur le marché
de la desloréline, des essais prometteurs
avaient été conduits avec d’autres ago-
nistes du GnRH et visant a diminuer la
taille et a freiner le développement de
métastases de tumeurs mammaires hor-
monodépendantes.

Aucune donnée n’est disponible avec la
desloréline. [

Photos 3 : Alopécie X chez un Spitz traité par desloréline (implant 4,7 mg). Photo 3A : le jour de la présentation - Photo 3B : 4 mois plus tard.
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Effets secondaires

9 effet secondaire négatif principal

reste 'induction d'un cestrus fer-

tile (en dehors des cas ol c’est I'objectif

recherché), surtout quand la demande
du propriétaire est la stérilisation.

Aucun traitement n'a pour l'instant per-
mis d’empécher sa survenue.

Le taux d'induction augmente du dices-
trus (20 %) vers I'ancestrus tardif (100 %).

Chez les femelles prépuberes, on évite
I'induction en réalisant I'implantation
avant I'age de 5 mois chez la chienne ou
amoins de 50 % du poids adulte (4 mois)
chez la chatte.

Les autres effets secondaires décrits sont

Conclusion

la formation de kystes ovariens, le déve-
loppement de pyometre et I'absence
prolongée de cyclicité. Néanmoins, sur
150 chiennes implantées, aucune n’a
développé de complication [3].

Sil'implantation postpubertaire est asso-
ciée a une prise de poids similaire a celle
observée apres ovariectomie, il semble
que lamise en place avant la puberté n’ait
aucun effet sur le poids.

Bien qu’évaluée sur un faible nombre
d’animaux, la réversibilité semble qua-
siment totale (bien qu’apres des délais
variables), suivie d'une fertilité et d'une
prolificité normales. (]

Chez la femelle, chienne et chatte, ce sont donc les deux effets de la desloréline, ana-
logue et antagoniste de la GnRH, qui sont exploités. S’agissant de femelles destinées
a la reproduction, il conviendra de bien obtenir le consentement éclairé du proprié-
taire quant aux effets secondaires potentiels. Ceux-ci conduisent en effet a la stérilité
ou a la stérilisation de la femelle. Le faible nombre d’animaux inclus dans les études
jusqu’a présent doit conduire ala prudence, tout en signalant que les effets secondaires

semblent étre de faible fréquence. [J

POINTS FORTS

M La desloréline permet de repousser la survenue de la puberté chez la chienne et chez la

chatte.

W La durée de l'inhibition de la cyclicité subit de tres fortes variations interindividuelles. Il
n’est donc pas possible de prévoir le moment de retour en chaleurs.

W Aprés retour a la cyclicité, la fertilité des femelles est normale aprés la pose d’un ou

plusieurs implants.

B Si l'objectif est d’induire une stérilité temporaire, il est préférable de poser I'implant en
dicestrus pour limiter le risque de provoquer un oestrus.

B La fertilité sur I'oestrus induit est comparable a celle d’un cestrus spontané.

M Des situations pathologiques consécutives a I'ovariectomie, comme le puppy coat
syndrom et I'incompétence sphinctérienne, peuvent étre améliorées par la desloréline.
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