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Relations entre diversité génétique et santé mammaire
chez les races laitiéres : Comparaison entre I’Holstein et la
Montbéliarde

Objectif du travail

L’objectif de ce travail est d’expliquer d’un point de vue génétique, pourquoi y-a-t-il une divergence
de I'incidence des mammites entre I’Holstein et la Montbéliarde ? Cela va se faire étape par étape.
La premicre consiste a un petit rappel sur les bases de la sélection génétique chez les bovins. 1l
s’ensuit la présentation de plusieurs facteurs ayant un impact sur les mammites. Ceux-ci sont le
comptage cellulaire, la vitesse de traite, la conformation du pis, la production laiticre et les maladies
métaboliques. Ces facteurs partagent un point commun, ils sont tous variables et dépendent en
autres de variations génétiques du génome. Pour chacun de ceux-ci, le but est de réaliser une
explication sur leur impact avec les mammites, de trouver des polymorphismes génétiques associés
a des phénotypes différents sur la vache et de trouver les différences phénotypiques de ces facteurs
entre les deux races concernées dans ce travail. La derniere étape s’intéresse aux plans mis en place
par les programmes de sélection pour améliorer génétiquement la résistance des mammites. Ces
plans différent entre les races, ce qui expliquent en partie les différences phénotypiques entre les

Holsteins et les Montbéliardes.
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Relations entre diversité génétique et santé mammaire
chez les races laitiéres : Comparaison entre I’Holstein et la
Montbéliarde

Résumé du travail

D’apres plusieurs données en France, I'incidence des mammites est plus haute chez les Holsteins
que chez les Montbéliardes. Parmi les facteurs prédisposants des mammites, on retrouve un
nombre élevé de cellules somatiques, une mauvaise conformation du pis, une vitesse de traite trop
élevée ou trop lente, une haute production laitiere et la présence de maladies métaboliques. Ces
facteurs partagent un point commun, ils sont tous variables et dépendent en partie de la présence
d’un polymorphisme génétique. Ces facteurs peuvent donc étre utilisés dans les programmes de

sélection pour augmenter la résistance des mammites.

La majorité de ces derniers est défavorable chez les Holsteins car ils sont le résultat d’une sélection
d’une production laitiere toujours plus élevée : score cellulaire basal plus élevé, trayons longs et
larges, traite plus rapide, risque plus important de cétose et d’hypocalcémie. Tous ces éléments
mettent a mal les barrieres naturelles du systeme immunitaire et cela facilite 'entrée de pathogenes
dans le pis. Les criteres défavorables pour la Montbéliarde sont ses attaches du pis moins solides

et la vitesse de traite qui a tendance a étre plus lente.

Les programmes de sélection ont des objectifs différents qui évoluent. Au départ, Pobjectif est de
sélectionner des vaches productives mais ses répercussions sur la susceptibilité des mammites et
I’augmentation du score cellulaire ont remis en question ces finalités de sélection. A partir de 2012,
les index fonctionnels sont pris en compte dans les objectifs de 'ISU. Ce changement a permis
I’'amélioration du taux cellulaire dans les controles laitiers francais ces dix dernieres années chez les
Holsteins. Chez les Montbéliardes, la tendance de sélectionner pour une meilleure production
laitiere a diminuée plus tard en 2022. Les écarts du taux cellulaire ont ainsi diminué entre les deux

races année apres année.

Cependant, le dernier ISU de 2024 de I'Holstein a augmenté le poids accordé a la production laitiere
et a diminué celui pour la résistance des mammites. A P’heure actuelle, Pensemble des index qui ont
un impact positif sur la résistance des mammites ont une proportion plus importante dans la
sélection de la Montbéliarde. A contrario, I'index production qui a un impact négatif sur la
résistance des mammites a un ratio plus important dans la sélection des Holsteins. Cela pourrait

donner des changements dans les années futures.
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Relationship between genetic diversity and mammary
health in dairy breeds : Comparison between Holsteins
and Montbeliards

Aim of the work

The aim of this work is therefore to explain, from a genetic point of view, why there is a divergence
in the incidence of mastitis between Holsteins and Montbeliards. This will be done step by step.
The first is a brief review of the basics of genetic selection in cattle. This is followed by a
presentation of several factors that have an impact on mastitis. These are cell count, milking speed,
udder conformation, milk production and metabolic diseases. These factors have one thing in
common: they are all variable and depend in part on genetic variations in the genome. For each of
these, the aim is to explain their impact on mastitis, to find genetic polymorphisms associated with
different phenotypes in the cow, and to find phenotypic differences in these factors between the
two breeds involved in this work. The final stage looks at the plans put in place by breeding
programs to genetically improve mastitis resistance. These plans differ between breeds, which

partly explains the phenotypic differences between Holsteins and Montbéliardes.
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Relationship between genetic diversity and mammary
health in dairy breeds : Comparison between Holsteins
and Montbeliards

Summary of the work

According to several French studies, the incidence of mastitis is higher in Holsteins than in
Montbeliards. Factors predisposing cows to mastitis include high somatic cell count, poor udder
conformation, high or low milking speed, high milk production and metabolic diseases. These
factors have one thing in common: they are all variable and depend in part on the presence of a
genetic polymorphism. These factors can therefore be used in selection programs to increase

mastitis resistance.

The majority of these factors are unfavorable in Holsteins, as they are the result of selection for
ever-higher milk production : higher basal cell score, long, wide teats, faster milking, greater risk of
ketosis and hypocalcemia. All these factors undermine the immune system's natural barriers,
making it easier for pathogens to enter the udder. The only unfavorable criteria for Montbeliarde

are its weaker udder attachments and slower milking speed.

Selection programs have different and evolving objectives. Initially, the aim was to select
productive cows, but the consequences of mastitis susceptibility and increased cell scores have
called these selection goals into question. From 2012 onwards, functional indexes are taken into
account in the UIS objectives. This change has led to an improvement in cell scores for Holsteins
in French milk controls over the last ten years. In Montbeliardes, the tendency to select for better
milk production has diminished later in 2022. As a result, cell rate differences between the two

breeds have narrowed year on year.

However, the latest 2024 UIS for Holsteins increased the weight given to milk production and
decreased that for mastitis resistance. Currently, all the indexes that have a positive impact on
mastitis resistance have a higher proportion in Montbeliarde selection. Conversely, the production
index that has a negative impact on mastitis resistance has a higher ratio in Holstein selection. This

could lead to changes in future years.
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Introduction

Ces dernicres décennies, I'industrie laitiere a fortement évolué d’un point de vue technologique
mais aussi d’un point de vue zootechnique. Les éleveurs bovins laitiers ont le choix entre plusieurs
races, allant des vaches hautement productives a des vaches mixtes. En France, les deux races les
plus représentées sont 'Holstein et la Montbéliarde avec respectivement 62,6% et 19,9% de
Peffectif répertorié lors du controle laitier de 2023 (Institut de I'élevage, 2023). L’Holstein est
reconnue pour étre la race laitiere par excellence grace a ses rendements élevés. La Montbéliarde
est quant a elle considérée comme une race mixte avec des débouchés en produit viande et en

produit laitier (Balandraud et al., 2018).

L’industrie laiticre doit faire face a plusieurs pathologies : problemes de fertilité, mammites,
boiteries, maladies métaboliques, etc. Les mammites sont reconnues comme étant la cause
majoritaire des réformes prématurées chez les vaches laiticres. Cette pathologie touche jusqu’a 40%
des vaches en production. Ce sont des réactions inflammatoires de la glande mammaire d’origine
infectieuse le plus souvent mais parfois d’origine traumatique ou toxique. Ces mammites peuvent
étre cliniques mais aussi subcliniques. Pour diagnostiquer des mammites subcliniques, on utilise
une méthode indirecte qui consiste a réaliser un comptage cellulaire ou mesurer la conductivité du
lait pour se donner une idée de I’état inflammatoire de la mamelle. On pourrait plutot réaliser
directement un examen bactériologique sur le lait mais cela représente un cotit non négligeable et
plusieurs cultures sont parfois nécessaires pour augmenter la sensibilité de ces tests (Rupp and
Boichard, 2003). Les risques de développement d’'une mammite sont multifactoriels : ’hygiene de
Ienvironnement, la gestion du tarissement et I'installation de traite jouent un role trés important.
Cependant, de nombreuses recherches sur la sélection des vaches pour limiter leurs incidences sont

€n coufrs.

L’impact économique des mammites est non négligeable entre 'augmentation des frais vétérinaires,
du taux de réforme, de la quantité de lait écarté et d’une diminution de la production laiti¢re qui est
en moyenne de 235 kg par mammite clinique dans une lactation (Heikkild et al., 2012). On compte
une perte d’environ de 230 euros par vache par an pour ces infections intra mammaires (“Les
chiffres clés des mammites en élevage laitier,” n.d.). En plus, 'augmentation du taux cellulaire dans
le tank n’est pas sans conséquence sur le prix du lait. Lors du rapport du comité du lait en Belgique
de 2023, 7,9% des analyses du lait du tank dépassaient les 400 000 cellules et 4% des éleveurs ont
été pénalisés (Rapport d’activité CDL, 2023). De plus, la gestion des mammites ne se résume pas

qu’a un enjeu économique mais aussi a un enjeu de santé publique. En effet, le traitement et la
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prévention des mammites est un des principaux utilisateurs d’antibiotiques en médecine bovine

laiticre (Saini et al., 2012).

En 2016, Govignon-Gion et al. ont réalisé une étude sur la prévalence des mammites cliniques chez
les principales races francaises (Tableau 1). L’occurrence moyenne des mammites cliniques lors
des 3 premicres lactations est de 8,7% chez les Montbéliardes et 14,1% chez les Holsteins
(Govignon-Gion et al., 2016). Une autre étude a comparé les performances des Holsteins et des
Montbéliardes dans un systeme fourrager équivalent. Il en ressort ici quil y a 29% de moins de
mammites cliniques chez les Montbéliardes (“Montbéliarde VS Prim’holstein,” n.d.). Sur 100
vaches, il y aurait 10 vaches de moins qui développeraient sur 2 ans une mammite clinique chez les

Montbéliardes (Balandraud et al., 2018).

Tableau I : Prévalence des mammites cliniques au cours des 150 premiers jours de lactation (%o)
pour les races Montbéliardes (MO), Normandes (NON) et Holsteins (HO) pour les trois premicres

lactations (Govignon-Gion et al., 2010)

MO NON HO
Occurrence de CM 8.7 12.4 14.1
Nombre d'observations 1343364 1148 686 7 955165
(lactation)
L1 7.6 9.9 9.9
L2 8.6 13.4 15.9
L3 10.6 15,5 19.3

L1 = lactation 1 ; L2 = lactation 2 ; L3 = lactation 3.

On constate ici donc une disparité des prévalences des mammites cliniques entre 'Holstein et la
Montbéliarde. Cela est-il explicable génétiquement ? L’objectif de ce travail est d’expliquer cette
différence de sensibilité entre ces deux races via leurs différences génétiques. De plus, on va
s’intéresser aux stratégies génétiques mises en place pour augmenter la résistance des mammites

chez celles-ci.

La différence génétique s’explique par des variations génomiques (délétions, duplications,
inversions, translocations) qui vont notamment réguler 'expression de certains genes. Plusieurs
caracteres ont été associés a I'apparition de mammites cliniques pendant les 150 premiers jours de
lactation chez les principales races laitieres en France (Govignon-Gion et al.,, 2012). On y retrouve
le taux cellulaire, la production laitiere, attache du pis, conformation du pis, les maladies

métaboliques, ces derniers sont décrits ci-dessous.
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1. Sélection génétique pour la résistance des
mammites

Pour rappel, le phénotype d’un animal, l]a mammite ici, est le résultat de son génotype dans un
environnement bien particulier. La sélection des animaux est réalisée pour de multiples raisons
comme I'obtention de meilleurs rendements, 'amélioration de caracteres morphologiques ou bien
la résistance face aux maladies. Auparavant, ce choix se basait sur les performances individuelles et

celles des descendants. Depuis 2009, on a évolué vers une sélection génomique a partir de PADN.

Le progres génomique se base sur la découverte de nouveaux caracteres d’intéréts pour prédire la
sélection. Des grandes bases de données a partir de valeurs génétiques sont ainsi mises en place

pour développer des programmes de sélection efficaces (Gutiérrez-Reinoso et al., 2023).

Dans le cadre de la sélection de la résistance des mammites, I’objectif global est de réduire les couts
qui y sont associés. Les programmes visent a obtenir des vaches de plus en plus résistantes a ces
infections. Les caractéres de résistance permettent d’avoir une idée de la résistance de la vache.
Ceux-ci doivent étre mesurés facilement, objectivement, précisément, peu couteux et étre
héritables. Parmi ceux-ci, on retrouve une partie de ceux décrits ci-dessus : le score cellulaire, la
profondeur du pis, attachement du pis, le placement des trayons, la vitesse de traite, la longueur

des trayons, la forme de I'extrémité des trayons (Detilleux, 2002).

L’héritabilité de ces parametres a été estimée, celle-ci se situe dans les environs de 10% en fonction
de la race et du parametre. I’héritabilité est une estimation de la variation génétique dans le
génotype qui va se transmettre a la descendance d’une population (Lucy, 2005). Plus I’héritabilité
est proche de 100%, plus la variabilit¢ du phénotype s’explique par le polymorphisme génétique,
plus I’héritabilité s’approche de 0%, plus le phénotype dépend du milieu dans lequel I'animal vit.
L’héritabilité des parametres de la mammite clinique sont donc assez faible. Cependant, on s’est
rendu compte ci-dessus que ces derniers possedent une variance génétique importante ce qui offre

la possibilité d’une amélioration génétique performante (Govignon-Gion et al., 2012).

Les QTL (« Quantative Trait Locus ») sont des régions du génome variables, ce qui régulent
Pexpression de plusieurs genes. Cette variabilité est comparée a la variabilité phénotypique du
caractere présente dans une population (Meuwissen et al., 2001). Un SNP qui signifie « Single
Nucleotide Polymorphism » est une paire de nucléotides qui est variable entre les individus. Ces
variations peuvent avoir des impacts sur certains genes et donc sur la différence de phénotypes
entre les individus. Les études d’association pangénomique (GWAS) vont utiliser ce

polymorphisme de nucléotides pour mesurer le génotype d’individus. L’identification de ces
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derniers permet la reconnaissance de genes qui jouent un role dans la prédisposition plus ou moins
élevée de maladies (Matukumalli et al., 2009). Tous les SNPs qui sont en lien avec la production
laiticre, la conformation du pis, le taux cellulaire et autres peuvent étre utilisés dans les évaluations

génétiques pour sélectionner des vaches de plus en plus résistantes aux infections intramammaires.

Nous avons le concept d’index qui est tres important en sélection animal, il s’agit d’une prédiction
de la valeur génétique pour un caractere d’un animal. En d’autres termes, c’est évaluation des
caracteres qu’un animal va transmettre a ces descendants. Ils sont utilisés en élevage pour choisir
les animaux que 'on va accoupler pour répondre a ses propres objectifs. I’index d’un taureau est
donc son niveau génétique par rapport a une population de référence. Par convention, I'index
moyen de cette population est de 0. En France, il y a 30 principaux index en élevage bovin laitier :
index de production (quantité de lait, composition du lait), index morphologique (corps, aplombs,
mamelle), index fonctionnels (longévité, fertilité) (“France génétique Elevage - Les index des races
bovines laitieres,” n.d.). La véritable valeur génétique d’un animal ne sera jamais calculée de maniere
précise par les effets cumulés de la variation des différents genes associés a un caractere. Clest
pourquoi, on évalue une certaine précision pour chaque index, mesurée par un coefficient de
détermination. Plus celui-ci est proche de 1, plus I'index sera précis, plus I'estimation de la valeur
génétique vraie sera précise. Cela va dépendre en autre des effets des facteurs non génétiques sur

le caractere en question (“GenEval | Indexations bovines,” n.d.).

I’ISU (index de synthese unique) est un index global reprenant a la fois les caracteres de production
et morphologiques mais aussi les caracteres fonctionnels (résistance). L.a pondération entre les
différents criteres de sélection est différente entre chaque race en fonction des objectifs respectifs
(“France génétique Elevage - Les index des races bovines laitieres,” n.d.). En effet, 'ISU de la
Montbéliarde n’est pas le méme que celui de 'Holstein, c’est cela qui explique en partie les
différences qui existent entre les races. De plus, 'ISU évolue année aprés année en fonction des
nouvelles revendications des éleveurs, cela explique que les caractéristiques raciales évoluent au

cours du temps.
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2. Les différences des facteurs selectionnables pour la
prévention des mammites entre les Holsteins et les
Montbéliardes

Cette partie consiste a montrer 'existence de différences phénotypiques des facteurs entre
I’'Holstein et la Montbéliarde qui ont un impact sur les mammites. Les facteurs en question sont le
nombre de cellules somatiques dans le lait, la conformation du pis, la vitesse de traite, la production
laiticre, les maladies métaboliques telles que I'acétonémie et I’hypocalcémie. De plus, il est
intéressant de savoir si ces facteurs peuvent étre sélectionnables. Pour cela, il est intriguant de
connaitre des variations dans le génome qui entrainent une répercussion sur le phénotype de
I'animal. Pour chaque facteur, il est expliqué ci-dessous leur lien avec I'incidence des mammites,
des exemples du polymorphisme du génome qui module le phénotype de ces facteurs et pour

terminer la différence de ceux-ci chez la Montbéliarde et ’Holstein.

2.1. Le nombre de cellules somatiques dans le lait

2.1.1.  Lien entre le comptage cellulaire et les mammites
Lors du comptage cellulaire, on compte le nombre de cellules dans le lait qui sont chez une vache
saine des cellules épithéliales sécrétrices de lait (25%) qui ont desquamé mais également des cellules
inflammatoires sentinelles (75%) (neutrophiles, lymphocytes, macrophages, ...). Lors d’une
infection intramammaire ou d’une lésion tissulaire, les leucocytes mais aussi les cellules desquamées
vont augmenter de manicre importante. La numérotation cellulaire est donc un indicateur fiable
lors de l'infection intramammaire. On considere une vache saine avec moins de 100 000 cellules et

une vache infectée avec plus de 300 000 cellules. Entre les deux, nous sommes dans une zone floue

(Sharma et al., 2011).

Le taux cellulaire ne dépend pas que du niveau d’infection du quartier mais peut varier en fonction
de plusieurs facteurs : la parité, stade de lactation (colostrum, dilution), saison, I’age, etc. De plus,
les cellules somatiques sont aussi des témoins de la sensibilité ou de la résistance d’une vache ou

d’un troupeau a la mammite (Sharma et al., 2011).

En effet, R. Rupp et D. Boichard avaient repris les résultats du premier controéle laitier chez 25 833
primipares et avaient recensés les vaches qui avaient développé une mammite clinique dans les deux
ans. Ils ont constaté que les vaches avec un comptage cellulaire plus faible présentaient un risque
moindre de développer une mammite clinique que les vaches avec un taux cellulaire plus élevé

(Rupp and Boichard, 2001). L’objectif des programmes de sélection est donc de sélectionner des
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vaches avec un taux cellulaire plus bas. Cependant, cela est débattu car un taux cellulaire trop faible
diminue les stratégies de défense de la mamelle et pourrait prédisposer également les vaches aux
mammites. Des études montrent que les mammites cliniques sont plus graves dans le troupeau ou
le score cellulaire est plus faible. Cependant, d’autres recherches montrent que les vaches a faible
taux cellulaire ne sont pas moins réactives que les vaches a haut taux cellulaire mais elles utilisent
leur systeme immunitaire de manicre plus appropriée pour mieux gérer les infections (Rainard et

al., 2018).

Si on va plus loin, a partir du score cellulaire, on peut prévoir la guérison ou la chronicité de la
mammite en réalisant un comptage différentiel des cellules somatiques. En effet, la rémission
dépend majoritairement du systéme immunitaire inné qui est la premicre ligne de défense. I.’objectif
est d’identifier les différentes familles de cellules présentes dans un comptage cellulaire élevé par
des techniques de marquage par fluorescence. On va savoir ainsi la proportion de macrophages,
polymorphonucléaires et lymphocytes présents dans le lait. La proportion des
polymorphonucléaires et des lymphocytes correspond au comptage différentiel. Si celui-ci
augmente simultanément avec le comptage cellulaire, cela indique un recrutement leucocytaire
efficace, une guérison rapide de la mammite sans répercussion sur la production laiticre. Au
contraire, un score cellulaire élevé avec un différentiel cellulaire bas montre une réponse

immunitaire non adéquate et cela présage d’'une mammite de type plus chronique (Huang et al.,

2024).

2.1.2. Polymorphismes génétiques du nombre de cellules somatiques

La sélection des vaches avec un taux cellulaire plus bas ne date pas d’aujourd’hui mais on y
réfléchissait déja dans les programmes il y a 30 ans (Shook and Schutz, 1994). En sélectionnant les
vaches avec un taux cellulaire différents, on sélectionne des vaches avec des réponses immunitaires

différentes au niveau de la mamelle.

On a trouvé des régions génomiques qui étaient différentes chez les vaches avec un haut taux
cellulaire de maniére chronique et les vaches avec un faible taux cellulaire (Miles and Huson, 2020).
En 2023, une étude dévoile 168 QTL associés a des genes significativement reliés au taux cellulaire.
Ces genes sont directement ou indirectement liés au systeme immunitaire dans des réponses

inflammatoires ou cytokiniques (Ghiasi et al., 2023).

L’interleukine 17 est une cytokine essentielle qui fait le pont entre le systeme immunitaire inné et
adaptatif. Elle aurait un lien dans les mammites. Les génes codants pour les interleukines 17F et
17A sont des geénes candidats a la résistance aux mammites. En effet, la régulation de cette
interleukine affecte le recrutement cellulaire et module linfiltration des neutrophiles et des
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¢osinophiles. Une étude en chine a démontré que le polymorphisme de ces genes donnait des
informations sur la prédiction des mammites bovines, 12 SNPs ont été identifiés comme étant des

marqueurs efficaces (Usman et al., 2017).

Dans les autres génes dont le polymorphisme est corrélé avec le score cellulaire, on retrouve les
genes de la lactoferrine, de la transferrine, des Toll like récepteurs, des CD4, de la protéine de
reconnaissance du peptidoglycane bovin 1 (PGLYRP1) et pleins d’autres qui régulent
I'inflammation et la réponse a I'infection. Ces génes sont trés intéressants pour les programmes de

sélection afin d’augmenter la résistance des mammites (Khan et al., 2023).

Pour ce qui concerne le comptage différentiel de cellules somatiques, celui-ci aurait une héritabilité
plus élevée que le score de cellules somatiques. En d’autres mots, la capacité de guérison d’une
mammite serait moins dépendante de 'environnement que le taux cellulaire lui-méme. La sensibilité
des vaches a la mammite clinique et leur capacité a guérir sont des traits génétiquement distincts et
qui sont contrdlés par des genes différents. La sélection des vaches avec un différentiel de cellules
somatiques élevés permet la mise en place d’'une réponse immunitaire efficace et diminue
Iinquiétude qui pese sur 'immunité innée des vaches sélectionnées avec un taux cellulaire toujours
plus bas (Huang et al., 2024). Un certain nombre de variants significatifs de SNPs ont été détectés
pour la capacité de récupération lors d’'une mammite dans les genes engagés dans le recrutement

des macrophages et la régulation de I'inflammation (PDGDF et PTX3) (Welderufael et al., 2018).

2.1.3. Différence entre 'Holstein et la Montbéliarde

Maintenant, que I'on a observé cette variabilité génétique pour le comptage cellulaire entre les
individus, il est intéressant de voir §’il existe une variabilité entre ’'Holstein et la Montbéliarde. Le
nombre basal de cellules somatiques est variable selon les individus et c’est un caractere que 'on
peut sélectionner. En 2000, FINRA a déposé un premier bilan du contréle laitier en France. Dans
celui-ci, on s’apercoit une différence des taux cellulaires entre les races laitieres. De maniere
générale, les races moins productrices telles que ’Abondance ou la Simmentale étaient moins
concentrée en cellules par rapport aux races a haute production comme la Holstein (Rupp et al.,
2000) (Figure 1). Le taux cellulaire moyen chez les Holsteins (206 000) était supérieur a celui des
Montbéliardes (187 0000). De plus, ces différences entre races persistaient lorsque ’'on comparait
les races a des niveaux de production semblable, ce n’est pas juste une question de production
(Figure 2). En regle générale, le taux cellulaire augmente avec les lactations, cela accentue les

différences entre les races.
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Figure 1 : Comparaison du taux cellulaire entre les races (Rupp et al., 2000)
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Figure 2 : Comparaison des taux cellulaire entre les races et en fonction de leur production (Rupp
et al., 2000)
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Lors du bilan du contrdle laitier en France publié pour 'année 2012, la disparité entre les races
laitieres quant a la distribution des score cellulaires est toujours bien présente (Annexe 1). Chez les
Holsteins, 41,2% des vaches avaient tous leutrs controles en dessous des 300 000 cellules contre
47,7% chez les Montbéliardes. 16,9% des Holsteins et 13,4% des Montbéliardes avaient eu au
moins un controle au-dessus des 800 000 cellules. L.es Montbéliardes semblent étre dans une
situation plus favorable. Cependant, cette différence s’est réduite année apres année. Lorsque 'on
analyse les résultats de 2023 (Annexe 2), on remarque d’abord une diminution générale du taux
cellulaire chez toutes les races. La différence entre les races est moins marquée : 60,1% des
Holsteins et 59% des Montbéliardes ont tous leurs controles en dessous de 300 000 cellules et

10,1% des Holsteins et 9,6% des Montbéliardes ont au moins un taux cellulaire au-dessus des 800
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000 cellules. On peut constater une amélioration spectaculaire du taux cellulaire année apres année
chez la Holstein (Annexe 3) (institut de I’élevage, 2009 a 2023). La diminution du taux cellulaire
en 10 ans est le résultat d’'une amélioration de la prévention des mammites et de la sélection
génétique dans le choix des taureaux. Cela s’explique par le changement des objectifs des

programmes de sélection expliqués ultérieurement dans le travail.

Malheureusement, il n’y a pas les données moyennes du taux cellulaire dans les résultats du controle
laitiers en France. Les valeurs les plus récentes dans la littérature scientifique datent de 2015 ot on
a obtenu le taux cellulaire moyen de six millions d’Holstein et celui d’'un million de Montbéliarde
en France. Cette derniére a un taux cellulaire plus faible de 116 200 cellules par rapport aux 146
600 cellules chez les Holsteins (Dezetter et al., 2015). En Wallonie, les données des controles laitiers
réalisés ses dix dernicres années par I’association wallonne des éleveurs montrent aussi la différence
de la moyenne du comptage cellulaire entre les deux races : 172 102 pour les Holsteins avec 3,6%
des controles avec plus de 800 000 cellules et 148 308 pour les Montbéliardes avec 2,78% des
controles avec plus de 800 000 cellules (Gillon, 2024).

Pour conclure, d’apres ces chiffres, la Montbéliarde semble avoir un taux cellulaire plus favorable
pour la résistance aux mammites. Cependant, les programmes de sélection de I'Holstein

s’améliorent d’année en année ce qui réduit davantage cet écart.

2.2. Conformation du pis

2.2.1. Lienentre la conformation du pis et les mammites
La conformation du pis joue un role important dans la prévention des mammites. En regle générale,
un pis bien attaché et peu profond avec des trayons courts est génétiquement associé a moins de
mammites. A linverse des pis profonds, des trayons en retrait, longs et larges sont plus a risques

de mammites (Gutiérrez-Reinoso et al., 2023).

La profondeur du pis est la distance entre la base du pis et le jarret, il est suspendu au corps par des
ligaments. Ceux-ci ont tendance a se lacher au fur et a mesure des lactations et le pis descend en
dessous des jarrets (Miles et al., 2019). Les vaches qui ont une distance entre le sol et les trayons
plus petite et un pis qui descend en dessous des jarrets ont un risque significativement plus élevé
de développer une mammite (Singh et al., 2014) (Annexe 5). Effectivement, ce risque dépend bien
sur de Pefficacité du systéme immunitaire mais aussi du niveau d’exposition de pathogenes. Une
vache reste couchée en moyenne 12 a 14 heures par jour, période pendant laquelle le pis est en

contact direct avec le sol. Les mamelles profondes vont plus rapidement se souiller avec des
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matieres fécales et étre en contact avec des pathogenes environnementaux (Zhang et al., 2024). De

plus, le risque de blessure est plus important notamment au niveau des trayons (Sharma et al., 2016).

L’attache de I'avant pis correspond aux muscles qui fixent le pis avec la paroi abdominale. Lorsque
ces muscles sont plus tendus et plus proéminents, cela prévient le relachement de la mamelle avec
les parités, ce qui diminue le risque de contamination. L’attache de l'arriere pis correspond a 'espace
entre la base de la vulve et la base du tissu mammaire. Elle objective le possible affaissement du pis
(Zhang et al., 2024) (Annexe 6). Le ligament suspenseur prévient aussi 'abaissement du pis (Miles
etal, 2019).

Un pis asymétrique avec des trayons positionnés de manicre non alignée augmente le risque d’effet
d’impact (Annexe 7). Lorsqu’une vache se fait traire, il y a un vide d’air qui permet d’aspirer le lait.
Avec un pis asymétrique, les manchons trayeurs vont glisser sur le trayon le plus élevé ce qui induit
une entrée d’air qui peut aller jusqu’a 70km/h. C’est ce glissement des manchons trayeurs sut le
trayon lors de la traite que 'on appelle le phénomene d’impact. En effet, une perte brutale du vide
peut étre capable de projeter des gouttelettes de lait vers I'autre trayon mais cela va aussi déplacer
les pathogenes présents a 'ouverture du trayon ou dans le canal vers la citerne du trayon. On peut

augmenter ainsi le risque de mammites par deux voire par quatre (Singh et al., 2014).

La longueur et le diametre des trayons sont aussi associées aux mammites. Les trayons plus longs
et plus larges sont plus a risques d’avoir Ueffet d’impact, de développer des lésions a cause d’une
charge mécanique importante de manchons conventionnels trop étroits, plus de risques d’avoir des
trayons écrasés. Les vaches avec des trayons plus courts sont associées a un score cellulaire plus
bas (Singh et al., 2014). Le diametre de Papex du trayon avant la traite est positivement associé au
risque de mammite clinique car cela facilite entrée des pathogenes. Pour chaque augmentation de
1 mm de la circonférence, les vaches présentent un risque de 20% de plus. Guarin et Ruegg ont
constaté que les mammites cliniques touchaient deux fois plus les quartiers avants par rapport aux
quartiers arrieres. En comparant les trayons, ils ont constaté que les trayons avants étaient plus
longs et plus larges (Guarin and Ruegg, 2016) (Annexe 8). La longueur et la largeur des trayons

augmentent avec le nombre de parités.

L’angle des trayons est intéressant, on peut retrouver des trayons verticaux, des trayons qui
convergent vers le centre et des trayons qui partent vers 'extérieur. Cette dernicre position est plus

ennuyante car les trayons ont plus de risques d’¢tre en contact avec le sol lorsque la vache est

couchée (Annexe 9) (Zhang et al., 2024).
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2.2.2. Polymorphismes génétiques de la conformation du pis
Plusieurs SNPs associés a la conformation du pis (attache antérieure, ligament suspenseur central,
profondeur, équilibre) mais aussi a la conformation des trayons (distance, longueur) ont été
identifiés chez les races laitieres francaises (Boichard et al., 2003). Ceux-ci sont donc concernés
dans la résistance de la mammite. Les genes candidats interviennent dans la réponse immune, la

prolifération cellulaire et la morphologie des tissus.

L’attache antérieure de la mamelle est associée aux genes WASEF2, KDF1, et ZNF683. Le premier
code pour une protéine cytoplasmique qui intervient dans la migration cellulaire, la formation de
synapses immunitaires et aussi dans la phagocytose. KDF1 régule le cycle cellulaire ainsi que les
facteurs de différenciation des kératinocytes de Iépiderme. Le ZNF683 est un régulateur de
transcription des lymphocytes T présents dans les tissus. On voit tout de suite que ces genes jouent

un role aussi dans le systéme immunitaire (Miles et al., 2021).

D’autres SNPs en lien avec la fixation antérieure ont été trouvés mais ils avaient aussi un lien avec
la position des trayons. Ils se trouvaient sur 3 genes : FGF2, PRPL et BTRC. FGF2 code pour un
facteur de croissance des fibroblastes 2 contenus dans le tissu conjonctif, ce gene est exprimé dans
la glande mammaire ou il permet la réorganisation de ces fibres. Le géne PRPL est aussi associé
aux caractéristiques de la production laitiere car il code pour le récepteur de la prolactine. Le géne
BTRC code pour la protéine F-box qui est impliquée dans le développement mammaire et joue un

role important dans la lactation (Marete et al., 2018a).

La forme des extrémités des trayons est associée a KNDC1 et ADGRAL1. Le premier joue un role
dans le cycle cellulaire notamment dans la régulation de la sénescence cellulaire. Le deuxiéme

intervient dans la régulation de la signalisation immunitaire (Miles et al., 2021).

La largeur des trayons reliée aux genes NOTHC1, EGFL7 et MYMK qui jouent un réle dans la
différenciation et la survie cellulaire. NOTCH1 et EGFL7 codent pour des facteurs de croissance

épidermique. MYMK est lié a 'hypertrophie musculaire (Miles et al., 2021).

Les genes ASPH et TNNT1 interviennent dans la profondeur du pis. ASPH contribue a la gestion
des facteurs de croissance épidermiques TNNT1 code pour la troponine T1 dans les muscles
squelettiques de type lent. Il régule les sarcomeéres, ce qui pourrait expliquer son lien avec une
possible faiblesse musculaire. Cela contribue donc a la rigidité ou a la faiblesse des attaches du pis

(Miles et al., 2021).
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2.2.3. Différence entre 'Holstein et la Montbéliarde
Les ligaments suspenseurs des Montbéliardes ne sont pas mauvais mais ils sont moins proéminents
que chez les Holstein. Le pis a donc plus tendance a s’affaisser chez les premieres. La hauteur entre
le sol et la base du pis est plus petite chez les Montbéliardes. Les trayons des Holsteins ont tendance
a etre aussi plus larges, plus espacés et plus longs pour faciliter la traite robotisée notamment (Hazel
etal,, 2014). La rusticité des Montbéliardes s’accompagne donc d’une conformation mammaire pas
aussi parfaite que chez les Holsteins. Cependant, 'anatomie des trayons de ces dernicres plus
développés offre une plus grande possibilité aux pathogenes d’étre en contact avec la mamelle. Il 'y
a une grande disparité chez les individus de ces deux races et les mamelles sont de plus en plus

sélectionnées pour avoir la meilleure conformation possible.

2.3. Vitesse de traite

2.3.1.  Lien entre la vitesse de traite et les mammites
La vitesse de traite peut étre caractérisée par le débit moyen du lait, le débit maximal du lait ou par
le temps total de traite. Les études sont assez contradictoires sur le sujet avec certaines qui
démontrent le lien entre une augmentation de la vitesse de la traite et 'augmentation de I'incidence
des mammites cliniques et d’autres qui montrent le contraire. En 2006, une étude formule une
relation non linéaire entre la vitesse de la traite et la présence de mammite. Celle-ci révele que les
vaches avec une vitesse de traite trop rapide ou trop lente sont génétiquement plus sensibles aux
mammites cliniques (Bianca Samoré and Fulp Groen, 20006), la vitesse devrait préférablement rester

dans un optimum intermédiaire.

Risque d’une traite trop rapide :

La sélection d’un débit de traite plus rapide est économiquement intéressant car cela diminue le
temps de travail pour le méme nombre de vaches et cela diminue les couts liés a I’électricité
(Boettcher et al., 1998). En revanche, une traite trop rapide provoque I'extraction du lait alvéolaire
riche en cellules somatiques. La vitesse est a2 mettre en lien avec 'anatomie des trayons, les vaches
avec un trayon et un sphincter plus large ont en moyenne un débit de lait plus élevé (Marete et al.,
2018b). La vitesse de traite dépend de 'extensibilité du sphincter externe du trayon. Plus, celui-ci
est élastique, c’est-a-dire moins le sphincter est tendu, plus le débit du lait augmente. Cette
extensibilité augmente chez les plus vieilles vaches, sur les trayons avec un canal large et court, sur
les trayons avec un diametre externe plus large et sur les trayons en forme d’entonnoir. Il existe

une corrélation entre Pextensibilité du trayon et les mammites car la barriere physique du trayon
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est fragilisée ce qui facilite 'entrée des pathogenes tels que Streptococcus agalactiae (Guarin and

Ruegg, 20106; Seykora and McDaniel, 1985).

Risque d’une traite trop lente :

Les causes d’une traite plus longue sont multiples, cela peut venir d’un probléeme de I'installation
de traite, d’un stress dans environnement ou cela vient de la vache elle-méme. A linverse de la
traite rapide, les vaches avec un diamétre étroit du canal du trayon demandent un temps de traite

plus élevé (Janus and Borkowska, 2013).

Les vaches avec un tempérament plus nerveux prennent plus de temps a se faire traite alors que
celles plus détendues vont éjecter leur lait plus rapidement, ce qui permet un temps de traite réduit
(Sewalem et al.,, 2011). Le tempérament d’une vache dépend de son interaction avec les stimuli
stressants de environnement mais il peut étre considéré comme un caracteére génétique ayant une
propre héritabilité. Cela peut étre intéressant car les vaches avec un tempérament plus calme ont
une vitesse de traite plus rapide et semble avoir une meilleure résistance a la mammite (Haskell et
al., 2014). De plus, un tempérament stressé est associé a une détérioration de la fonction immune

(Sifuentes-Rincon et al., 2016).

Une traite trop lente est une traite incomplete laissant du lait résiduel ainsi que des bactéries. De
plus, cela irrite davantage I'extrémités des trayons (Marete et al., 2018b). La traite mécanique induit
des changements de dimension des trayons dus a des phénomenes d’hyperkératose ou de
congestion. Un mauvais réglage du niveau de vide de la machine a traire va déséquilibrer les temps
de massages et de succions lors de la traite. Il est important que la machine a traire soit utilisée dans
des conditions physiologiques pour éviter que les forces mécaniques de la traite entrainent des
lésions (Kaskous and Pfaffl, 2023). Celles-ci nuisent a la circulation sanguine et donc diminue
Pefficacité de Dactivité des neutrophiles des trayons, elles sont directement associées a une
augmentation du taux cellulaire et de l'incidence des mammites cliniques. Il est important de
changer les réglages de la machine a traire et changer régulicrement les manchons trayeurs

(Zwertvaegher et al., 2013).

Une traite trop longue modifie la forme de lextrémité du trayon ce qui augmente le risque
d’infection intra-mammaire. On peut séparer la conformation des extrémités des trayons en trois
catégories : extrémités plates, extrémités arrondies et extrémités pointues. En comparant avec
I'incidence des mammites, une étude a constaté que les trayons avec une extrémité plate étaient
plus a risque. Ces trayons sont corrélés a un débit de traite moins élevé et a un plus grand risque

de fuite de lait (Miles et al., 2019).
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2.3.2. Polymorphismes génétiques de la vitesse de traite
Plusieurs génes contenants des SNPs candidats pour la vitesse de traite sont intéressants. On

peut déja prendre en considération les genes impliqués dans le largueur du trayon présentés ci-

dessus NOTHC1, EGFL7 et MYMK).

De plus, dans une étude sur des vaches Holsteins en France, 971 SNPs impliqués dans la vitesse
de traite ont été identifiés. Le gene ZFAT sur le chromosome 14 contient le SNP le plus
significativement en lien avec la vitesse de traite. Ce dernier code pour une protéine qui est un
régulateur transcriptionnel dans le systéme immunitaire et la survie des fibroblastes. Ces derniers
sont un composant majeur dans le stroma mammaire et interviennent dans les mécanismes
d’involution de la glande mammaire. Le gene KCNB2 sur le chromosome 14 est aussi intéressant,
il donne une protéine des canaux ioniques voltage-dépendants. Celle-ci régule le transport
transmembranaire du potassium au niveau des membranes plasmiques des muscles lisses qui sont
notamment présent sur le sphincter des trayons mais aussi autour des alvéoles mammaires (Marete
et al., 2018b). Les contractions de ces fibres musculaires sont stimulées par 'ocytocine pour
permettre 'éjection du lait. Le polymorphisme du gene HTR2A est également un gene associé a
un SNP lié a la vitesse de traite. Il code pour le récepteur de la sérotonine, un neurotransmetteur

qui régule la libération d’ocytocine (Gray et al., 2012).

La sélection de vache avec un tempérament plus calme est assez intéressante pour faciliter la
manipulation des vaches pour la traite et pour leur bien-étre. Des loci variables pour les traits de
tempérament susceptibles d’étre sélectionnés ont été trouvés. La variabilité des genes DRD serait
associé a une docilité variable (Haskell et al., 2014). IIs codent pour les récepteurs de la dopamine
qui jouent un role dans les traits comportementaux des mammiferes. Dans une ¢tude, quatre SNPs
ont détectés dans ces genes avec des différences significatives des fréquences alléliques entre les

races de vaches du Mexique (Sifuentes-Rincon et al., 2016).

2.3.3. Différence entre Holstein et la Montbéliarde
Le débit de traite maximale chez les Holsteins est de 4,33 kg par minute chez les multipares et de
4,1 kg par minute chez les primipares. Chez les Montbéliardes, ce débit est un peu plus bas avec
3,9 kg par minute chez les multipares et 3,4 kg par minutes chez les primipares (Janus and
Borkowska, 2013). En 2012, Govignon-Gion and al montrent que selon la race, la vitesse de la
traite a un impact différent. Ainsi, les Montbéliardes avec une vitesse de traite élevée sont associées
a moins de mammites alors que c’est 'inverse chez les Holsteins (Govignon-Gion et al., 2016).
Cette différence peut s’expliquer que 'Holstein est sélectionnée pour une production plus élevée

et pour un débit plus élevé. Plus celui-ci est important, plus cela s’accompagne d’une augmentation
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des pertes de lait hors des endroits de traite a cause d’un sphincter plus béant amplifiant le risque
de mammites cliniques. Les Montbéliardes sont moins sensibles a ce probléme mais sont plus a
risque d’une traite plus longue que chez les Holsteins, il faut étre plutot attentif aux Iésions sur les

trayons (Janus and Borkowska, 2013).

2.4. Production laitiere

2.4.1. Lienentre la production laitiere et les mammites
La relation entre avec la production laitiére et la prévalence des mammites est moyennement
importante. Plus une vache produit, plus elle est a risque de mammites (Govignon-Gion et al.,
2012). Les raisons sont multifactorielles : systeme immunitaire mis a mal, gestion du tarissement

plus difficile, plus grande fréquence de traite, balance énergétique négative, etc.

Un niveau de production élevé demande beaucoup d’oxygene ce qui induit la production de
« réactive oxygen species », appelés les ROS. Le déséquilibre entre cette production et les défenses
antioxydantes de 'organisme induit un stress oxydatif. L’ADN des cellules est oxydé, ce qui peut
conduire jusqu’ a leur apoptose. Certaines enzymes oxydées sont inactivées et les graisses oxydées
dénaturent les membranes plasmiques des cellules. Cela impacte les défenses immunitaires de la

vache, ce qui augmente le risque de mammites (Sordillo and Aitken, 2009).

Le tarissement est une étape critique dans la gestion des mammites. Les vaches plus productives a
la fin de la lactation sont plus susceptibles d’avoir un score cellulaire élevé apres le vélage a cause
de la contamination intra mammaire lors de cette période de tarissement. Cela s’explique par une
fermeture plus difficile de 'entiereté du canal du trayon par le bouchon de kératine et donc le lait
aurait tendance a fuir plus facilement (Niemi et al., 2021). La limite d’une production élevée a la fin
de lactation serait au-dela de 15 litres de lait par jour (McDougall et al., 2022). Chez les vaches qui
produisent au-dessus de ce seuil, le tarissement progressif est une bonne alternative pour diminuer

ce risque.

2.4.2. Polymorphismes génétiques de la production laitiere
La production laitiere dépend de nombreux genes que 'on ne va pas détailler ici. Cependant,
certains genes associés a une production haute ont été aussi associé a une incidence de mammite

plus élevée.

Par exemple, le gene CXCR1 code pour un récepteur d’une chimiokine et son polymorphisme
module la réponse neutrophilique, ce qui a un impact sur la sensibilité des vaches. Nous avions 3

fréquences génotypiques de ce gene : CC, CT et TT. L’allele « C » est le plus répandu. Une étude a
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constaté que les vaches avec le génotype CC avaient une production laiticre plus élevée mais elles

étaient plus sensibles aux mammites cliniques (Pushpa et al., 2023).

Comme cité ci-dessus, le polymorphisme du geéne de la lactoferrine a un impact sur le score
cellulaire de la vache. La lactoferrine est une protéine antimicrobienne présente dans les fluides
extracellulaires comme dans le lait. Elle se lie au fer, privant les bactéries tels que les Streptocoques
et les Staphylocoques, ce qui forme une barri¢re contre les pathogenes. Trois SNPs découverts
chez 'Holstein et la Montbéliarde ont un impact sur la production laiti¢re et sur le score cellulaire

des vaches (Mao et al., 2015).

La x-caséine et la B-lactoglobuline sont deux protéines importantes présentes dans le lait. Le
polymorphisme des genes codant pour celles-ci sont assez intéressantes dans 'industrie laitiere car
il module la qualité et la quantité de production. Nous avons aussi deux alléles : A et B. Le génotype
BB de la x-caséine est associé a une production plus haute et aussi a un pourcentage protéique plus
haut. Le génotype BB de la B-lactoglobuline est également allié a une production élevée mais elle a
un pourcentage butyreux du lait plus élevé. Cependant, ces génotypes chez ces deux protéines et
particulicrement I’allele B sont corrélés avec une plus incidence de mammites notamment chez les
primipares aussi bien chez les Holstein que chez les Montbéliardes (Gradinaru et al., 2012). Une
étude a analysé les variants alléliques des protéines du lait dont la x-caséine et la B-lactoglobuline
sur plus d’un million d’individus chez 12 races bovines francaises. La fréquence de 'allele B de la
B-lactoglobuline est similaire chez la Montbéliarde (45,7%) et chez ’'Holstein (41,5%). Les choses
sont différentes chez le x-caséine. Les Montbéliardes reconnues notamment pour leurs propriétés
fromageres ont une fréquence allélique B (69,5%) plus fréquente que la A. Chez les Holsteins,
Iallele A est le plus rencontré (56,9%) (Sanchez et al., 2020). Le geéne de la x-caséine a lui seul

prédisposerait donc les Montbéliardes a la mammite.

2.4.3. Différence entre 'Holstein et la Montbéliarde
Par leurs caractéristiques intrinseques de races, les Holsteins sont des vaches sélectionnées pour
étre plus productives alors que les Montbéliardes restent une race plus « mixte ». Dans une étude
portant sur 144 élevages Holsteins et 202 élevages Montbéliardes dans le sud-est de la France, les
Holsteins produisaient en moyenne 993 kg de plus par lactation, ce qui correspond a 12% de plus

que les Montbéliardes dans des conditions équivalentes (Balandraud et al., 2018).
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2.5. Acétonémie

2.5.1.  Lien entre 'acétonémie et les mammites
Les acétonémies correspondent a une augmentation des corps cétoniques (acétone, acétoacétate et
BHB) dans le sang mais aussi dans l'urine et dans le lait, elles peuvent étre cliniques ou subcliniques.
Elles sont en autre le résultat d’une balance énergétique négative ou d’une résistance a I'insuline
chez les vaches avec un état corporel excessif au vélage. Les cétoses subcliniques touchent 30 a 60
% des vaches en Europe avec des répercussions sur la production laitiere et sur I'intervalle vélage-

velage de ces dernieres. Le risque augmente a partir de la troisieme lactation (Berge and Vertenten,

2014)

En sélectionnant les vaches pour augmenter leur production laiti¢re, cela a des impacts négatifs sur
les maladies métaboliques. De plus, les vaches avec un faible score corporel sont plus sensibles aux
troubles métaboliques (Schmidtmann et al., 2023). En effet, pour les deux situations précédentes,

ce sont des vaches qui utilisent leurs réserves corporelles et qui sont en bilan énergétique négatif.

Une étude en Suede avait constaté un risque deux fois plus élevé de mammites cliniques chez les
vaches atteintes de cétose dans leurs 50 premiers jours de lactation (Oltenacu and Ekesbo, 1994).
Ce sont deux pathologies qui ont comme gros facteur de risque une production laitiere élevée. On
pourrait donc croire qu’il n’y a pas forcément de liens directs entre les 2 mis a part la production
élevée. Cependant, une concentration élevée de corps cétoniques est néfaste sur Iefficacité des
globules blancs qui jouent un réle important dans la prévention des mammites. En effet, le pis se
protege des mammites grace la phagocytose, au recrutement et a la migration des leucocytes. Les
vaches avec un BHB sanguin supérieur a 1,2 mmol/l ont un score cellulaire plus faible. Cela
pourrait étre une bonne nouvelle mais cette diminution de cellules somatiques et accompagnée
d’une immunosuppression (Bach et al., 2021). Une augmentation de la concentration plasmatique
d’acides gras non-estérifiés a aussi cet effet immunosuppresseur. Ces derniers sont le résultat de la

lipolyse du tissu adipeux et ils sont les précurseurs des corps cétoniques (Khan et al., 2024).

D’abord, le stress métabolique, accompagné d’une mobilisation des graisses, exacerbe le stress
oxydatif présent dans une production élevée. De plus, les corps cétoniques et les acides gras non
estérifiés vont diminuer I'activité des molécules antioxydantes telles que la superoxyde dismutase
et la glutathion peroxydase dans les cellules épithéliales mammaires. Ce stress oxydatif meéne a
terme a I'apoptose des cellules épithéliales mammaires ainsi que celle des hépatocytes (Li et al.,

2022). Il accentue donc les probléemes métaboliques et on va entrer ainsi dans un cercle vicieux.
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Dans plusieurs études, lorsque que les cellules immunitaires sont mélangées avec du BHB in vitro,
il y a 'expression de marqueurs inflammatoires tels que 'oxyde nitrique, TNF alpha et certaines
interleukines qui augmentent (Li et al., 2022). Les cellules immunes vont devenir moins efficaces
avec une diminution de la chimiotaxie des cellules polymorphonucléaires ainsi qu’une réduction de
la phagocytose des neutrophiles et des macrophages lactiques (Bach et al., 2021). De plus, Iactivité
des lymphocytes est altérée lorsqu’il y a une concentration élevée de corps cétoniques chez la vache
laitiere (Sato et al., 1995). En résumé, les BHB et les acides gras agissent de maniére synergique sur
deux points: sur les dommages oxydatifs et sur une réponse inflaimmatoire dans les cellules

épithéliales mammaires.

II a été également constaté que les mammites accompagnées d’une acétonémie sont
significativement plus graves que les autres mammites (Fredebeul-Krein et al., 2022). Cela motive

davantage a diminuer le risque d’acétonémie chez les vaches laiticres.

2.5.2. Polymorphismes génétiques de l'acétonémie
Pour la cétose aussi, plusieurs SNPs et genes associés modulent la susceptibilité de cette pathologie.
Ceux-ci ont été mis en évidence par des études génomiques, plus de 90 genes seraient concernés.
Certains seraient plus susceptibles de provoquer une acétonémie en premicre lactation alors que
les autres sont associées aux acétonémies des lactations ultérieures (Nayeri et al., 2019).
L’héritabilité de la cétose est estimée entre 1 et 39% selon les études (Pryce et al.,, 2016). Un SNP
tres significativement lié a la cétose a été repéré sur le sixiecme chromosome. Il est allié avec les
genes qui régulent I'absorption basale du glucose, les transporteurs du glucose GLUTT1 et la

formation des gouttelettes lipidiques (Nayeri et al., 2019).

Il existe une corrélation entre les maladies métaboliques et la composition du lait. Un rapport
matiéres grass