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>Les modeles animaux demeurent une néces-
sité pour I’étude des maladies humaines. Le
modele le plus utilisé, la souris, est, comme
les étres humains, un mammifere endotherme
maintenu a des températures ambiantes (22 °C).
Son métabolisme énergétique est donc suractivé,
une situation rarement observée chez les étres
humains grdce a diverses adaptations (véte-
ments, chauffage, etc.). La zone de thermoneu-
tralité est définie comme une plage de tempé-
ratures ambiantes qui permet a un organisme de
réguler sa température corporelle sans recourir a
des processus de thermorégulation supplémen-
taires. |l existe de nombreux exemples de résul-
tats divergents entre des études menées a 22 °C
et celles réalisées a 30 °C (thermoneutralité chez
la souris). Il semble donc essentiel de prendre en
compte la température d’hébergement tant pour
le bien-étre animal que pour la pertinence des
résultats des expériences réalisées. <

Les animaux sont utilisés depuis I"antiquité pour étu-
dier 'anatomie. Pour comprendre le fonctionnement du
corps, étudier les maladies et développer des thérapies,
I’hnomme a toujours eu recours aux modeéles animaux.
Parmi les nombreuses découvertes importantes que ces
modeles ont permis de faire, citons la mise en évidence
par Luigi Galvani (1737-1798), professeur d’anatomie a
Bologne (Italie), du rdle de I’électricité dans la trans-
mission nerveuse, une science qui sera appelée élec-
trophysiologie, qu’il révéla en utilisant des grenouilles
comme modeéle [1, 2].

Les nouvelles réglementations régissant I'utilisation
des animaux en laboratoire, en particulier les regles
éthiques et de bien-étre animal, associées au déve-
loppement de nouvelles techniques expérimentales
ont favorisé I"élaboration et Iutilisation de modéles
cellulaires in vitro avec, plus récemment, la mise au
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point des organoides (structures cellulaires en trois
dimensions) et la modélisation in silico [3](=P).
Uutilisation de modéles animaux reste cependant
essentielle pour décrypter in vivo la physiologie et la physiopathologie.
A ce jour, aucune alternative ne peut s’y substituer totalement. Aussi,
méme si elle tend a une diminution importante, la recherche scienti-
fique continue d’utiliser des animaux. Depuis plus de 25 ans, des régle-
mentations et recommandations ont cependant été élaborées afin de
définir le cadre des expérimentations animales, comme les directives
du National Center for the Replacement, Refinement and Reduction of
Animals in Research (NC3Rs) : Animal Research: Reporting of In Vivo
Experiments (ARRIVE) [4].

Une variable en lien avec le bien-étre animal reste néanmoins encore trop
peu considérée : la température d’hébergement. Bien que réglementée,
elle doit étre comprise entre 20 °C et 24 °C (22 °C = 2 °C) (ce qui cor-
respond plus au confort du manipulateur qu’a celui des animaux), cette
température se situe généralement en dessous de la zone de thermo-
neutralité de ’animal utilisé, qui est comprise entre 28 °C et 30 °C chez
la souris. Ainsi, en hébergement conventionnel, ce modele qui est le plus
utilisé dans la recherche, se retrouve en situation de stress thermique.
Uimpact de cette température ambiante et du stress qu’elle engendre
sur les résultats expérimentaux souleve donc des questions sur la
pertinence clinique de certains modéles murins de maladies humaines.
Il est en effet primordial de prendre en compte la température
d’hébergement des animaux utilisés pour appréhender des maladies
humaines. Hébergés a des températures proches de leur zone de
confort, les rongeurs développent des maladies dont les caractéris-
tiques se réveélent plus proches de celles des étres humains. Le choix de
la température d’hébergement peut ainsi permettre de modéliser plus
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Figure 1. Gestion de la température chez les organismes ectothermes et endothermes.

fidelement certaines maladies humaines, mais aussi avoir des consé-
quences sur les résultats de "expérience, en générant des faux-positifs
ou des faux-négatifs, en affectant le bien-étre animal. Désormais, la
température ambiante de I’hébergement des animaux doit étre consi-
dérée comme une variable expérimentale importante qui nécessite
d’étre rapportée de maniére cohérente et précise.

Organismes ectothermes, organismes endothermes

Plusieurs stratégies de gestion de la température corporelle en lien
avec I’environnement ont été élaborées selon les organismes (Figure 1).
Les organismes ectothermes ne produisent pas ou peu de chaleur pour
maintenir leur corps @ une température constante. Anciennement
appelés poikilothermes, ces organismes ont une température interne
qui est directement reliée a la température de leur environnement.
Cette stratégie de gestion de la température confére a ces animaux
(arthropodes, annélides, mollusques, poissons, reptiles, amphibiens,
etc.) un avantage important pour leurs besoins énergétiques qui sont
donc réduits. €n revanche, I'ectothermie présente certains inconvé-
nients, comme une plus grande vulnérabilité au froid, au gel ou a la
déshydratation par exemple. Ces organismes ont donc développé des
adaptations physiologiques et comportementales afin de réguler leur
température, comme I"optimisation de la surface corporelle lors d’une
exposition au soleil [5-8].

Chez les organismes endothermes, au contraire, la température cor-
porelle est maintenue constante grdce a I’énergie thermique (chaleur)
produite par leur métabolisme interne, de sorte que la température
corporelle est souvent supérieure a la température ambiante. Les
mammiféeres et la plupart des oiseaux sont des organismes endo-
thermes. Le taux métabolique au repos (quantité d’énergie que les
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organes utilisent pour rester fonctionnels au repos)
des endothermes est 5 a 10 fois plus élevé que celui
des ectothermes. Cette capacité de thermorégulation
repose sur un ensemble de mécanismes de contrdle que
on appelle thermogenese dans le cas de la produc-
tion de chaleur avec ou sans frisson, ou thermolyse,
lors d’une évacuation de chaleur. Cette stratégie de
thermorégulation active a cependant un inconvénient
majeur pour les organismes endothermes : son coit
énergétique important qui nécessite une consommation
d’oxygene et un apport alimentaire trés supérieurs a
ceux des animaux ectothermes [9].

Zone de thermoneutralité

Dés le xvil® siecle, Antoine-Laurent de Lavoisier (1743-
1794) avait constaté que la dépense énergétique des
mammiferes augmentait avec le froid. Chez les ani-
maux endothermes, la zone de thermoneutralité (ZTN)
est définie comme lintervalle de température dans
lequel la dépense énergétique est la plus basse, tout
en maintenant une température corporelle constante
[10]. Tout écart par rapport & cette ZTN mobilise donc
de I’énergie pour y revenir, soit par thermogenese, soit
par thermolyse. Notons que la ZTN n’est pas une entité
fixe. €lle varie en effet avec d’autres composantes
environnementales. Les conditions d’hébergement des
animaux utilisés dans la recherche (seuls vs en groupe,
nature et qualité de la litiere et de I'enrichissement
pour la nidification, hygrométrie, etc.) peuvent en effet



Figure 2. La souris et

33 Température de la peau (°C) 33 H [’étre humain, deux
mammiféres endo-

38 Température corporelle (°C) 37 thermes trés dif-

10 Métabolisme de base (w/kg) 1,0 férents. w : watt.

0,3 Ratio aire/masse (m?/kg) 0,02

1,5 Conductance thermique (w/kg/°C) 0,07

0,025 kg
15 Masse de tissu adipeux thermogénique <02
’ (% de poids corporel) ’ 80 kg

augmenter la ZTN des animaux [11, 12]. €n revanche, ’augmentation
du métabolisme des mammiféres en gestation et en lactation produit
de grandes quantités de chaleur diminuant de fait leur ZTN [13, 14].

La souris et I’lhomme, deux mammiféres endothermes
pourtant différents

Différents modeéles animaux sont utilisés dans la recherche ; les ron-
geurs, souris (64 %) et rats (9 %), comptent parmi les plus utilisés. Du
fait de leur petite taille, ces animaux possédent des ratios surface/
volume et surface/masse parmi les plus élevés du regne animal. Or, le
poids corporel d’un étre humain est supérieur a 2 000 fois celui d’une
souris de laboratoire (Figure 2). A dépense énergétique égale, les
déperditions de chaleur seront donc bien plus élevées chez la souris
que chez I"lhomme.

Au xix¢ siecle, le biologiste allemand Carl Bergmann (1814-1865) avait
observé, chez les animaux endothermes, qu’au sein d’un clade, la masse
du corps était corrélée a la température de leur environnement [15].
Pour maintenir sa température corporelle, la souris utilise beaucoup plus
la thermogenese sans frisson que I’lhomme. Ce processus métabolique a
principalement lieu au sein du tissu adipeux brun. Celui-ci posséde en
effet de nombreuses mitochondries, des organelles qui expriment la pro-
téine découplante UCP1 (uncoupling protein 1) permettant de détourner
le gradient de protons de la synthese de I’ATP pour dissiper I’énergie
sous la forme de chaleur. Chez la souris, le tissu adipeux brun représente
une proportion significative de sa masse grasse totale. Dans I'espéce
humaine, ce tissu adipeux brun est, en revanche, présent en quantité et
en proportion plus faibles. Alors qu’il est présent chez le nourrisson, ce
tissu tend en effet a régresser avec I’age ; il peut méme étre totalement
absent chez certaines personnes. Ces différences de constitution du tissu
adipeux sont une caractéristique majeure qui nécessite d’étre prises en
compte lorsque les animaux sont utilisés dans la recherche dans le but
d’étudier des maladies humaines [10, 16].

Héberger des souris a 22 °C ou a 30 °C, quelles différences ?

La masse corporelle mais aussi I"adiposité totale des souris sont
réduites lorsque ces animaux sont maintenus dans un héberge-
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ment & 22 °C (soit I’hébergement conventionnel). €n
revanche, apres deux semaines d’exposition a 31 °C,
la couche de tissu adipeux intradermique des ani-
maux, le tissu adipeux situé sous la peau qui joue un
role protecteur, est cing fois moins épaisse que celle
de souris maintenues a 22 °C [17], température a
laquelle la souris met en place des mécanismes afin
d’augmenter son isolement de ’environnement exté-
rieur, en particulier en développant son tissu adipeux
intradermique.

€n hébergement conventionnel (22 °C), le tissu adi-
peux brun des souris est fortement activé pour main-
tenir une température corporelle « normale » pour
cet animal. Il en résulte certains problémes cutanés,
affectant notamment la fourrure, qui entrainent une
perte d’isolation, en modifiant la qualité de sa peau,
de sa fourrure et de ses poils. Ces perturbations capil-
laires sont équivalentes a celles engendrées par une
exposition a une température ambiante froide.

Les souris dont le gene ACBP (acyl-CoA-binding pro-
tein) a été invalidé, de maniére globale ou spéci-
fiqguement dans la peau, présentent en conditions
d’hébergement conventionnel une consommation
alimentaire et une dépense énergétique accrues, un
brunissement du tissu adipeux blanc inguinal, et une
résistance a une obésité induite par manipulations
nutritionnelles. Ce phénotype métabolique, y compris
le brunissement du tissu adipeux blanc, s’inverse si les
souris sont hébergées a 30 °C, la thermoneutralité de
ces animaux [18]. Dans ce cas précis, les phénotypes
qui sont observés a 22 °C ne semblent €étre que des
conséquences d’un défaut d’isolement vis-a-vis de
I’environnement extérieur.

Outre le tissu adipeux, la température d’héberge-
ment influence également le développement du tissu
osseux. L’exposition chronique des souris a une tem-
pérature ambiante de 20 °C affecte en effet I’archi-
tecture osseuse [19], la taille du squelette et la masse
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Figure 3. L’hébergement a 22 °C
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osseuse. Par rapport aux souris hébergées a une température proche
de la thermoneutralité (28-30 °C), les souris hébergées a 20 °C ont
un corps et une queue plus courts, un volume osseux trabéculaire
plus faible, des trabécules plus éparses et moins connectées dans le
fémur distal, un volume fémoral osseux cortical réduit et une ten-
dance a une épaisseur corticale plus faible.

’hébergement des souris a la température conventionnelle, par oppo-
sition a la thermoneutralité, provoque également des modifications
physiologiques importantes (Figure 3). Chez ces souris, la fréquence
cardiaque avoisine le double de celle de souris élevées en conditions
physiologiques (600 vs 300 battements par minute) et la pression
artérielle moyenne est accrue de 30 %. La dépense énergétique globale
des animaux est également plus élevée que celle observée a la ther-
moneutralité (de 50 a 60 % plus élevée), ce qui est associé a une prise
alimentaire accrue et a une augmentation soutenue de la production
de catécholamines et de corticostéroides [20-22].

La température d’hébergement peut induire de nombreuses modifi-
cations des concentrations de métabolites circulants. Par exemple,
apres cing jours d’exposition a 22 °C, les niveaux sanguins de glucose,
d’insuline, de leptine ou de triglycérides des animaux sont plus bas par
rapport @ ceux enregistrés chez des animaux élevés a 29 °C. La concen-
tration sérique de la grande majorité des acides aminés est également
diminuée.

Différentes expériences mettant en situation les souris selon des
températures variées, ont révélé que des souris, en particulier de fond
génétique BALB/c, préféraient, pour leur environnement, une tem-
pérature de 30,9 °C [23], assez loin des 22 °C préconisés. Des souris
minces, de fond génétique C57BL/6), préferent également dormir a
31,2 °C, mais les souris génétiquement obéses (ob/ob) choisissent,
quant a elles, une température de 29,4 °C. Notons que lorsque des
cages maintenues a 20 °C, 25 °C ou 30 °C sont disponibles, les souris
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passent plus de temps a 30 °C, surtout lors de com-
portements inactifs et de maintenance [24]. Les souris
préferent donc étre a des températures proches de leur
thermoneutralité!,

Température d’hébergement et maladies
métaboliques

Les différences importantes de composition cor-
porelle observées en fonction de la température
d’hébergement peuvent modifier le développement ou
la modélisation de certaines maladies (Tableau [). Un
des exemples les plus marquants de I'importance de
la température d’hébergement concerne les maladies
métaboliques, en particulier "obésité. Cette maladie
apparait lorque I’apport énergétique est supérieur a
la dépense énergétique. La protéine découplante 1
(UCP1), exprimée de maniére spécique dans le tissu
adipeux brun, est un acteur majeur de la thermoge-
nése sans frisson. Feldmann et al. ont montré que
invalidation du gene UCPI aggrave I'obésité induite
par un régime riche en graisses et elle est suffisante
pour induire une obésité lorsque les animaux sont
maintenus a 29 °C, méme chez des souris nourries avec
un régime contrdle [26].

Un autre exemple concerne la modélisation de
’hypothyroidie. Les souris déficientes pour la déiodin-
ase de type 2, une enzyme nécessaire a la conversion

! Une vidéo de Bautista et al. illustre cette préférence pour un environnement &
30 °C [25].



Modele Phénotype a 20-22 °C Phénotype a 28-30 °C Références

Dépense énergétique et consommation alimentaire -, , ,
; . . . La thermoneutralité restore la dépense éner-
. accrues, brunissement du tissu adipeux blanc inguinal L . :

ACBP L. . Lo . ) gétique globale et le brunissement du tissu [18]

et résistance a 'obésité induite par des manipulations .
. adipeux blanc
nutritionnelles
L e . i Sensibilité a I’obésité induite par un régime
" Résistance a I'obésité induite par un régime riche en i . .

Uepl ) riche en graisses et sucres, obésité induite [26]

graisses et sucres R L. .
méme sous régime controle

Oxydation préférentielle des lipides, sensibilité similaire  Dysfonctions métaboliques (augmentation

D27~ a I’obésité induite par le régime et meilleure tolérance de 'adiposité, de la stéatose hépatique et de [27]
au glucose P’intolérance au glucose)

ApoE-- ’hébergement a thermoneutralité aggrave 'obésité et la pathogenese de I’athérosclérose chez les souris [31]

0
P ApoE™-

croissance  La croissance tumorale apres injection par voie sous-cutanée [35]

tumorale est plus rapide a 22 °C qu’a 30 °C
Augmentation du volume
du tissu adipeux brun . .

BMP7 ) . Aucune augmentation du programme thermogénique [29]
et brunissement du tissu
adipeux blanc
Aucun effet sur le poids Augmentation de la dépense énergétique,

DNP corporel, "adiposité ou Réduction de la prise de poids, de I'adiposité et la stéatose hépatique, [28]
I’lhoméostasie du glucose amélioration de la tolérance au glucose

lipopoly-

Pop y, Hypothermie Hyperthermie (fievre) [33, 34]
saccharide

Tableau I. Phénotypes variables selon la température d’hébergement dans plusieurs modéles murins.

de la prohormone T4 en hormone thyroidienne active T3, ne dévelop-
pent pas de dysfonctionnement métabolique significatif lorsqu’elles
sont hébergées a une température de 22 °C, contrairement a I’étre
humain en cas d’hypothyroidie. €n revanche, lorsque ces souris sont
maintenues a thermoneutralité, elles présentent une augmentation
de I'adiposité, une stéatose hépatique et une intolérance au glucose.
L'hébergement a une température de 22 °C entrafnerait donc une
augmentation de I'activité adrénergique du tissu adipeux brun, ce qui
compenserait la perte de I'activité de la déiodinase de type 2 et de la
T3 [27].

Température et activation de certaines voies de signalisation

La température ambiante a laquelle les animaux sont hébergés est
également importante pour I’évaluation d’'un médicament, en particu-
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lier chez la souris pour les médicaments anti-obésité,
surtout lorsqu’ils agissent sur la dépense énergétique.
Dans les années 1930, le DNP (2,4-dinitrophénol), un
agent découplant de la phosphorylation oxydante,
avait été utilisé comme médicament amaigrissant ; il
a depuis été interdit a cause de graves effets secon-
daires. Des études réalisées chez la souris avaient mon-
tré qu’a thermoneutralité, situation ou le tissu adipeux
brun n’est pas stimulé, le traitement par le DNP aug-
mentait la dépense énergétique, réduisait la prise de
poids, I’adiposité et la stéatose hépatique, et induisait
une amélioration de la tolérance au glucose. Ces effets
du DNP n’étaient pas, en revanche, observés lorsque les
souris étaient maintenues a 22 °C [28].

Au contraire, chez les souris maintenues a 21 °C,
I’administration, durant 4 semaines, de BMP7 (bone
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morphogenetic protein 7), un facteur de croissance membre de la
superfamille du TGF-P, augmente le volume de tissu adipeux brun et
accroit I"expression d’UCPI au sein de ce tissu, des conséquences qui
ne sont pas observées lorsque les souris sont a thermoneutralité. Ce
traitement agit également sur la formation de cellules brites® dans
le tissu adipeux blanc de fagon plus marquée a 21 °C qu’a 30 °C [29].

Certaines maladies retrouvées chez I’lhomme peuvent étre exacerbées
chez la souris maintenue a thermoneutralité. La thermoneutralité
augmente en effet les réponses immunitaires pro-inflammatoires de
la souris et exacerbe de maniére significative la pathogenése de la
NAFLD (non alcoholic fatty liver disease) induite par un régime riche
en graisses. Alors que les souris femelles hébergées en conditions con-
ventionelles sont typiquement plus résistantes que les souris mdles a
I’obésité et a la NAFLD induites par le régime riche en graisses, celles-
ci développent toutes les caractéristiques de ces maladies lorsqu’elles
sont maintenues & thermoneutralité [30]. Associé a un régime ali-
mentaire obésogene, I’hébergement des souris a thermoneutralité
favorise le développement de I’obésité, initie le développement de
I’athérosclérose chez les souris contrdles et exacerbe "athérosclérose
chez les souris déficientes pour ’apolipoprotéine € (4po€~~) [31].

Influence de la température sur I’immunité et les infections

Certaines maladies non métaboliques sont aussi dépendantes de la
température. ’hébergement des souris a thermoneutralité réduit le
stress et augmente I'inflammation. A 30 °C, la concentration séri-
que de corticostérone est réduite alors que celles du TNF-ot (tumor
necrosis factor-f) et de I'interleukine 6 (IL-6) sont augmentées
comparativement a celles observées a 22 °C. La thermoneutralité est
également associée a une augmentation de la perméabilité intestinale
et & une dysbiose du microbiote intestinal [30]. Des observations
empiriques datant des années 1940 soulignaient déja que la tempéra-
ture d’hébergement des souris avait un impact significatif sur leurs
réponses immunitaires face aux infections. Moragues et Pinkerton
avaient notamment constaté que les changements de la température
en fonction des saisons affectaient la survie des souris soumises a
un typhus expérimental [32] : lorsque la température du laboratoire
devenait plus fraiche (de 29,4-36,6 °C en été, a 18,3-22,8 °C en hiver),
la mortalité des souris infectées passait de 9 % a 100 %. De méme,
placées a des températures conventionnelles (20-22 °C), les souris ne
développent pas de fiévre mais une hypothermie aprés une stimulation
par du lipopolysaccharide (LPS) bactérien, contrairement & des souris
hébergées a thermoneutralité [33]. Des résultats similaires ont été
obtenus chez des rats apres traitement avec du LPS ou infectés par la
bactérie Escherichia coli [34].

? Les adipocytes brites sont des cellules inductibles qui apparaissent au sein du tissu adipeux blanc chez
I’lhomme. Ces adipocytes sont capables de dissiper I’énergie sous forme de chaleur grace a I"expression de
la protéine UCP1, comme le fait I'adipocyte brun.
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Température et cancers

Chez la souris, 'immunité antitumorale est sig-
nificativement influencée par la température
d’hébergement. A thermoneutralité, une réduction
de la formation et de la vitesse de croissance des
tumeurs et des métastases est observée dans plu-
sieurs modeéles tumoraux [35]. Ces effets sont liés
a I'augmentation significative du nombre de lym-
phocytes T CD8* activés dans le microenvironnement
tumoral. La température d’hébergement des souris
affecte en effet les propriétés et les fonctions des
cellules dendritiques, les cellules qui sont essentielles
a Pactivation des lymphocytes T CD8* [36]. Cette
activation des cellules dendritiques et des lympho-
cytes T CD8" a thermoneutralité est accompagnée
d’une réduction significative du nombre de cellules
myéloides suppressives (MDSC, pour myeloid-derived
suppressor cell) et de lymphocytes T régulateurs [37].
Au contraire, a 22 °C, la signalisation B-adrénergique,
qui est activée par le stress thermique, inhibe la
réponse immunitaire, favorisant la croissance tumo-
rale. €n effet, il a été montré, en bloquant la sig-
nalisation PB-adrénergique (par traitement par le
propranolol, qui inhibe les récepteurs adrénergiques,
ou en utilisant les souris déficientes en récepteurs
adrenoceptor beta 2, Adrb27"), que les différences
de croissance tumorale et de réponses immunitaires
anti-tumorales observées entre les souris hébergées a
22 °C et celles maintenues a 30 °C dépendaient de la
signalisation B-adrénergique [37].

Conclusion

La souris est le modeéle le plus utilisé dans la recherche
pour étudier les maladies humaines. Méme si la souris
posséde de nombreux avantages (reproduction rapide,
temps de vie compatible pour des études de vieillise-
ment, etc.), aucun modéle n’est parfait et il subsiste de
tres grandes différences entre la physiologie de I’étre
humain et celle de la souris. Ces deux mammiféres sont
endothermes, pourtant leur gestion de la température
est bien différente. Une souris est plus de 2 000 fois
moins imposante qu'un homme et le maintien de sa
température corporelle est bien plus dépendant de
Pactivité de son tissu adipeux brun.

La température conventionnelle d’hébergement en
animalerie est comprise entre 20 °C et 24 °C, essentiel-
lement pour le confort des animaliers, car maintenue
a cette température, la souris est en état de stress
thermique chronique, activant fortement son tissu
thermogénique et modifiant profondément son méta-



bolisme. La plupart du temps, I’6tre humain s’acclimate et vit a une
température de confort, grdce notamment a des adaptations, telles
que les vétements, le chauffage ou la climatisation, ce que la souris
ne peut faire en conditions de laboratoire. Ces différences soulévent
donc la question de la pertinence des résultats obtenus uniquement
a 22 °C car dans de nombreux cas (maladies métaboliques, infec-
tions, cancers), les résultats peuvent varier selon la température.
’hébergement conventionnel éloigne ainsi un peu plus la souris de la
physiologie humaine. A22°C, le développement de certaines maladies
(obésité, atteintes hépatiques du type NAFLD [non alcoholic fatty liver
disease], athérosclérose, etc.) est freiné chez la souris.

Lorque le choix est possible, une souris préférera un environnement a
une température proche de sa zone de thermoneutralité. Aussi, que
ce soit pour des raisons de bien-étre animal ou pour mieux modéliser
des maladies humaines, un hébergement a 30 °C semble souvent plus
approprié. Notons néanmoins que I'exposition au froid, qui active le
tissu thermogénique, est a Iorigine de nombreuses réponses méta-
boliques dont la compréhension améliorerait le développement de
traitements de Iobésité ou des cancers, en lien avec I'activation du
tissu thermogénique [38].

Au vu des politiques de réduction de Iutilisation d’animaux dans la
recherche, il est difficile de mener toutes les études en paralléle a la
fois @ 22 °C et a 30 °C. C’est pourquoi, il est actuellement fortement
recommandé que la température ambiante de I’hébergement des ani-
maux qui sont utilisés soit rapportée de maniere cohérente, précise et
que celle-ci soit reconnue comme une variable expérimentale impor-
tante. Notons que, en plus de la température d’hébergement, d’autres
facteurs, tout aussi importants, devraient étre considérés, tels que
I’hygrométrie, le nombre de souris par cage, I’enrichissement, le bruit
ou encore la gestion des rythmes circadiens. ¢

SUMMARY

Thermoneutrality and animal study

Animal models remain important for the study of human pathologies.
The most widely used model (mouse) is an endothermic mammal like
humans, maintained at ambient temperatures (22 °C). Its energy
metabolism is overactivated, a situation rarely observed in humans
thanks to various adaptations (clothing, heating...). The thermoneu-
tral zone is defined as a range of ambient temperatures that allows
an organism to regulate body temperature without using additional
thermoregulatory processes. There are many examples of divergent
results between studies conducted at 22 °C or at 30 °C (thermoneu-
trality for mice). Therefore, it seems essential to take into account the
housing temperature both for animal welfare and for the relevance of
the results. ¢
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