N

N

Potentialisation par le pimozide des effets du LHRH-A
sur la secretion gonadotrope hypophysaire, ’ovulation et
la spermation chez la carpe commune (Cyprinus carpio)

Roland Billard, K. Alagarswami, R.E. Peter, Bernard Breton

» To cite this version:

Roland Billard, K. Alagarswami, R.E. Peter, Bernard Breton. Potentialisation par le pimozide des
effets du LHRH-A sur la secretion gonadotrope hypophysaire, 'ovulation et la spermation chez la
carpe commune (Cyprinus carpio). Comptes rendus de I’Académie des sciences. Série III, Sciences de
la vie, 1983, 296, pp.181-184. hal-02728480

HAL Id: hal-02728480
https://hal.inrae.fr /hal-02728480

Submitted on 2 Jun 2020

HAL is a multi-disciplinary open access L’archive ouverte pluridisciplinaire HAL, est

archive for the deposit and dissemination of sci-
entific research documents, whether they are pub-
lished or not. The documents may come from
teaching and research institutions in France or
abroad, or from public or private research centers.

destinée au dépot et a la diffusion de documents
scientifiques de niveau recherche, publiés ou non,
émanant des établissements d’enseignement et de
recherche francais ou étrangers, des laboratoires
publics ou privés.

Distributed under a Creative Commons Attribution - ShareAlike 4.0 International License


https://hal.inrae.fr/hal-02728480
http://creativecommons.org/licenses/by-sa/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-sa/4.0/
https://hal.archives-ouvertes.fr

C. R. Acad. Sc. Paris, t. 296 (31 janvier 1983) Série IIT — 181

PHYSIOLOGIE ANIMALE. — Potentialisation par le pimozide des effets du LHRH-
A sur la sécrétion gonadotrope hypophysaire, Fovulation et la spermiation chez la Carpe
commune (Cyprinus carpio). Note (*) de Roland Billard, Karuppan Alagarswami, Richard
E. Peter et Bernard Breton, présentée par Maurice Fontaine. ‘

Un analogue de LHRH (LHRH-A =D-Trp*EA-LHRH) a été administré seul (50 pg/kg) ou en association
avec un inhibiteur de la dopamine, le pimozide, (10 mg/fkg) 4 des Carpes mailes et femelles adultes en aoit durant
la période de reproduction. Le LHRH-A entraine une élévation significative de la gonadotropine circulante, forte
chez le male, mais plus faible chez la femelle. 11 ¥ a stimulation de la spermiation chez le mile ¢t maturation
ovocytaire chez la femelle mais pas ovulation. L’injection de pimozide puis de LHRH-A 6 h plus tard a
significativement amptlifié la sécrétion de ¢-GTH et la spermiation par rapport au LHRH-A et a induit des
ovulations chez les femelles.

ANIMAL PHYSIOLOGY. — The Use of Pimozide to Potentialize the Effects of LHRH-A on Pituitary
Gonadotropin Secretion: Ovulation and Spermiation in Common Carp (Cyprinus carpio).

During the reproductive season in August, we administered to adult male and female Carp an LHRH anglog
(LHRH-A=D-trp°EA-LHRH) (50 ug/kg) alone or in association with pimozide, a dopamine inhibitor
(10 mglkg). LHRH-A caused the circulating portal level of gonadotropin to rise significantly in males and less in
Jfemales. Spermiation was stimulated in the males and cocyte maturation in females but there was no ovulation.  An
injection of pimozide and then of LHRH-A 6 h later significantly increased c-GTH secretion and spermiation more
than LHRH-A given alone, and induced ovulation in the females.

Dans les ¢levages piscicoles, on a souvent recours 4 des supplémentations hormonales
pour stimuler, induire, avancer ou synchroniscr la libération des gamétes (ovulation et
spermiation). Cette technique dite d’hypophysation fait le plus généralement appel a des
préparations gonadotropes hypophysaires piscraires brutes ou plus ou moins purifiées [1],
a des hormones gonadotrope mammaliennes comme HCG [2], ou a des stéroides sexuels
comme la 17a-hydroxy-20 B-dihydroprogesterone seule ou en association avec des
gonadotropines ([3]-[4]). L'usage de ces hormones pose un certain nombre de problémes :
rarcté et spécificité zoologique pour les ponadotropines hypophysaires, spécificité
zoologique et développement d’anticorps pour HCG, tandis que P'usage des progestagenes,
surtout pratiqué sur les Salmonidés jusqu’a présent, se limite 4 une synchronisation des
ovulations au cours de la période normale de reproduction [4] et ne permet pas d’avancer
les ovulations [3]. Le facteur hypothalamique mammalien de libération des gonadotropines,
LHRH (ou son analogue LHRH-A), a été utilisé avec-succés sur quelques espéces de
téléostéens : Poissons phytophages en Chine [5], certains salmonidés ([6]-[7]), la Carpe
commune [8], la Tanche [9] et le Loup [10]. Cependant les doses nécessaires sont beaucoup
plus élevées que chez les Mammiféres ct peuvent dépasser 50 pg/kg de poids corporel. La
découverte d’une inhibition de 'action du LHRH sur la secrétion de la gonadotropine
hypophysaire par la dopamine chez le Poisson rouge [11] a conduit a employer un
inhibiteur de la dopamine, le pimozide et 4 potentialiser ainsi les effets du LHRH-A injecté
a des Poissons rouges [12]. Nous avons voulu, dans le présent travail, vérifier si une telle
action pouvait se retrouver chez un cyprinidé domestique, la Carpe commune, en se
référant a la secrétion gonadotrope hypophysaire et 4 la libération des gamétes, ovulation
et spermiation.

MATERIEL ET METHODES. — Les animaux utilisés proviennent de I'élevage du laboratoire de Jou'y-en-Josas;
Porigine et I'élevage ont déja été décrits [13]. L'expérimentation s’est déroulée en aodt 1982 et la température de
I'eau a varié entre 16 et 19°C. ‘

Les animaux n’ont pas été nourris pendant la durée de I'expérience. Quatre lots de 10 miles et 4 lots de 6-
7 femelles sont constitués et re¢oivent un traitement séquenciel, espacé de 6 h (1™ injection a 11 h 00, 2° injection
a 17 h 00) et comportani |'administration intra-péritonéale d’abord du pimozide (Janssen — 10 mg/kg de poids)
ou de son solvant (solution de NaCl a 6p. mille acidifiée par addition de 200 pl d’acide acétique par litre). Le



182 — Série II1 C. R. Acad. Sc. Paris, t. 296 (31 janvier 1983)

LHRH-A (D-Trp*EA-LHRH) ou le solvant (solution saline 4 6p. mille non acidifiée) est ensuite administré (voir
tableaux I et II). ’

Chez les femelles, une biopsie ovarienne est pratiquée & I'aide d’un cathéter introduit par I'oviducte et la
position de la vésicule germinative (V.G.) est vérifiée individuellement aprés fixation dans le liquide de Serra; 24 h
aprés la 2° injection, les femelles sont examinées périodiquement (environ toutes les 12 h). La position de la V.G,
el I'élat d’avancement de la maturation ovocytaire sont vérifies sur les femelles non ovulées. Chez les males, le
sperme est prélevé 1 jour avant injection (J - ), le jour de 'injection (Jg) et 1, 2, 3, et 5 jours plus tard. Le volume
du sperme est mesure et la concentration en spermatozoides de la laitance est mesurée par transmission dans un
photométre A=410 nm [14]. Un prélévement quotidien de sang est pratiqué dans la vasculature caudale et le
plasma est stocké & —20°C avant dosage de la gonadotropine ¢-GTH par radioimmunologie [15]. Les valeurs
sont données avec la déviation standard (DS) et les comparaisons sont {aites par analyse de vanance.

RESULTATS. — Chez les femelles, seul le traitement pimozide + LHRH-A a provoqué des
ovulations, le traitement avec le LHRH-A ne provoquant quc la maturation. Aucun
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Fig. 1. — Evolution des teneurs plasmatiques en ¢-GTH aprés injection de solvant (lot 1), de pimozide (lot 2),
de LHRH-A (lot 3) et de pimozide+ LHRH-A (lot 4) 4 des Carpes communes femelles (4 gauche) et miles
(4 dreite) N.S. non significatif, (* * *) : P< 0,001, (**) : P<0,01. (*) <0,05. A noter que I"échelle des ordonnées
des miles est différente de celle des femelles.

Fig. 1. — Changes in plasma GTH afier injection of saline (lot 1), pimozide (lor 2), LHRH-A (lot 3) and
pimozide+ LHRH-A (lot 4) to female (left) and male (right) common Carp. The ordinate scale is different for
males and females. ’

‘Fig. 2. — Evolution des volumes de laitance récoltée 1 jour avant Padministration du traitement {J - ;), le jour
du traitement (Jo) et les jours suivant Jy, J3, Ja, Js. Le détail des traitements est donné dans la légende de la
figure 1 et des tableaux. Les sigles statistiques sont définis dans la legende de la figure 1.

Fig. 2. — Changes in the volume of milt collected 1 day before treatment (J -,), the day of treatment (Jo), and the
following days J1, Ja, Ja, Js. Same caption as figure 1 and table I.

changement n’est décelable dans les lots traités au pimozide seul ou recevant le solvant
(tableau I). La ¢-GTH plasmatique ne¢ varic pas significativement dans ces deux groupes
( fig. 1). Le LHRH-A ne provoque qu’une augmentation légére de la ¢-GTH circulante,
mais significative a 5 9. Par contre la combinaison pimozide + LHRH-A provoque une
trés forte augmentation de la ¢-GTH (P <0,001) qui reste significativement plus élevée que
dans le lot LHRH-A seul pendant 2 jours,

Chez les méles il y a une élévation trés importante et hautement significative (P <0,001)
des volumes de sperme recueillis au cours des 2 premiers jours dans les lots 3 et 4 ( fig. 2).
L’augmentation est moins marquée dans le lot ne recevant que le LHRH-A mais les
différences entre les lots 3 et 4 ne sont pas significatives. Par contre, lorsque les productions
des jours 1,2 et 3 sont rassemblées, elles sont significativement plus ¢levées dans le lot 4
trait¢ au pimozide+ LHRH-A que dans le lot 3 ne recevant que le LHRH-A seul
(tableau IT). Les teneurs plasmatiques ¢n ¢-GTH augmentent trés fortement et
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significativement (P<0,001 pour le lot 4 et P< 0,05 pour le lot 3) 24 h apr¢s le traitement
( fig 1). Cette élévation a J, est significativement plus forte dans le lot 4 que dans le lot 3
(P<0,05), mais les niveaux atteints dans le lot 3 4 J; nc sont pas significativement
différents des niveaux des lots témoins 1 et 2.

Discussion. — L'élévation de la sécrétion gonadotrope hypophysaire faisant suite a une
injection de LHRH-A ou de LHRH a dé&a été observée chez la Carpe et le Carassin
([16}H173-[18]). Le présent travail montre que cette élévation est amplifiée significativement
par administration de pimozide 4 la dose de 10 mg/kg, 6 h avant I'injection de LHRH-

TaBLEAU 1

Nombre de femelles ovulées et quantité d’ovules recueillis
aprés traitement combiné pimozide-LHR H-A.

Number of ovulated females and weight of egg collected.

Ovulations
Traitements n maturation e —
Lot {(dose par kg) n Poids ovocytaire n g d’ovules
1 Solvant- 6 25244590 0 0 --
solvant
2 Pimozide (10 mg)- 6 1991 +711 0 0 ---
solvant
3 Solvant- 6 2274+ 546 6 0 -
LHRH-4 (50 ug) .
4 Pimozide (10 mg)- 7 2978 4908 3. 3+1(9 207+ 102(%)

LHRH-A (50 pg)

(" Une femelle n’a ovulé que trés partigllement (10 g d’ovules).
(*) Cette moyenne ne comprend pas la femelle ayant produit 10 g d’ovules.

(®) One femelle has yielded only 10 g of egg which are not included in the average (®).

TasLEAU TI

Volume total de sperme et nombre de spermatozoides collectés dans les quatre lots au cours de la période de prelevement allant de J; a J;.
(%) comparaison du nombre de spermatozoides collectés entre les lots 3 et 4 4 la limite de la signification; analyse de variance : F=4,26 DL
1/18, NS =non significatif, (*) P< 0,05, (***)P<0,001.

Total volume of milt and number spermatozoa collected in the 4 groups (J,+J,;+J3). (%) The number of spermatozoa in groups 3 and 4 approach
P+0.05.

Nombre total de spermatozoides

Poids % poids T e ——
Lot Traitements n moyen {(g) Volume sperme corps 10°/male 10%/g poids corps

| Solvant-solvant 10 12844282 1,03+1,02 0,08 35,046+ 38,8 27,29

2 Pimozide-solvant 10 13244213 1,40+10,2 0,11 42,794+ 33,27 32,32

3 Solvant-LHRH-A 10 1324+255 11,82+6,44 } * 0,89 32594 +1752(%) 246,18

4 Pimozide-LHRH-A 10 15014191 19,11 + 6,48 1,27 488,49+ 177 325,44
Comparaison par analyse .
de variance NS (**%) (***)

A. Chez la femelle, I’élévation due au LHRH-A seul reste faible et ne permet d’obtenir que
des maturations ovecytaires mais pas d’ovulation. L’association pimozide-LHRH-A
permet d’obtenir quatre ovulations {(dont une trés partielle) sur 7 femelles. Chez le male,
I'élevation de la ¢-GTH est moindre que chez la femelle aprés traitement pimozide
LHRH-A, alors quelle est plus forte aprés injection de LHRH-A seul. Les différences
dans la réponse biologique qui en résulte (spermiation) apparaissent faibles entre les deux
lots, bien que significatives si 'on cumule les volumes collectés au cours des 3 premiers
jours (tableaun I). Par contre le pimozide seul ne stimule pas la sécrétion gonadotrope
hypophysaire. On rctrouve ainsi chez fa Carpe des résultats obtenus chez le Poisson
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rouge [12]. 11 semblerait donc, que chez la Carpe, comme chez le Poisson rouge, la
dopamine soit impliquée dans un systéme inhibiteur de la sécrétion gonadotrope [18] dont
Iexistence est suggérée par ailleurs par des expériences de lésions hypothalamiques {8]. On
peut supposer que la décharge gonadotrope ovulante soit due a la levée d’un tel systéme
inhibiteur sous I'influence de divers facteurs de 'environnement. La possibilité de lever
expérimentalement cette inhibition dans les especes ou elie existe, ouvre de nouvelles
perspectives & la technique d’hypophysation. De nouvelles recherches restent nécessaires
pour améliorer Iefficacité de la méthode éprouvee ici, en particulier en réduisant lés doses
de pimozide et de LHRH-A mises en cuvre.

(*) Remise le 29 novembre 1982, acceptée le 20 décembre 1982,
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