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1. BUT/OBJECTIF

Le but de cette Procédure Normalisée de Fonctionnement (PNF) est de décrire les 
procédures à suivre pour la gestion et la surveillance des souris vieillissantes qui doivent 
être maintenues sous protocole expérimental à l’Animalerie du Centre de Recherche de 
l’Hôpital Maisonneuve-Rosemont (ACRHMR).  

2. APPLICABLE À / RESPONSABILITÉS

Cette PNF est la responsabilité de tout le personnel qualifié de l’ACRHMR et des 
utilisateurs qui travaillent avec des souris vieillissantes dans le cadre de leurs projets de 
recherche. Le personnel et les utilisateurs ayant à observer et/ou manipuler ces animaux 
doivent lire, comprendre et appliquer cette PNF. Les membres du Comité de Protection des 
Animaux (CPA) doivent approuver et réviser cette PNF au moins aux 3 ans. Le 
coordonnateur de l’animalerie doit s’assurer que le personnel et les utilisateurs appliquent 
cette PNF correctement. 

3. INFORMATIONS

Les souris peuvent être répertoriées en différentes catégories d’âge en fonction de leur 
courbe de survie et ces catégories peuvent varier selon la lignée et le sexe. Par exemple, 
selon une étude effectuée par The Jackson Laboratory, les tranches d’âge des souris 
C57BL/6J vont comme suit :  
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Tranches d’âge Âge  
En mois En semaine 

Adulte mature  3 à 6 mois  12 – 26 semaines 
Âge moyen/âge mûr 10 à 14 mois 43 – 60 semaines 

Âgée 18 à 24 mois 78 – 104 semaines 
Très âgées 24 mois et plus > 104 semaines 

 
En général, quoique les catégories d’âge peuvent varier d’une étude à l’autre pour une 
même lignée, les souris sont considérées âgées à 18 mois d'âge. Cependant, les 
manifestations cliniques du vieillissement peuvent être observées plus tôt, soit 
généralement autour du 15e mois. Il est donc important de connaitre les prédispositions des 
lignées à l’étude à développer des problèmes de santé en vieillissant.   
 
Selon le Conseil Canadien de Protection des Animaux (CCPA) (mars 2022) : “Deux 
principales approches permettent de préserver le bien-être animal lors de la réalisation de 
travaux scientifiques chez les animaux âgés : 1) choisir des points limites scientifiques 
précoces basés sur des signes cliniques, des données modélisées ou des biomarqueurs 
de longévité prédisant de manière fiable la mort imminente; 2) appliquer des points 
d’intervention éthique”. 
 
Afin de préserver le bien-être des animaux vieillissants tout au long de l’expérience et 
d’assurer l’obtention de résultats scientifiques valides, les points limites scientifiques, les 
points d’intervention éthique ainsi que les points limites cumulatifs doivent être définis au 
préalable. 
 
Les points limites scientifiques sont les indicateurs les plus précoces permettant l’atteinte 
des objectifs scientifiques. Il est essentiel que les auteurs de protocoles expérimentaux 
identifient les points limites scientifiques les plus précoces possible afin de réduire les effets 
des activités scientifiques sur le bien-être des animaux. Les points limites scientifiques 
peuvent être de nature temporelle (p.ex. 22 mois d’âge), physiologique (état de la maladie), 
ou reliés aux réalisations. Lorsqu’un point limite scientifique est atteint cela dicte la fin de 
l’étude. 
 
Les points d’intervention éthique sont des critères observables de la santé des animaux qui 
indiquent qu’une intervention doit être faite afin d’assurer le bien-être et la santé des 
animaux. Selon le CCPA : “Ils doivent être objectifs et mesurables, détectables avant 
l’apparition d’un état de bien-être défavorable et établis en fonction de certains effets 
observables sur la santé, de changements physiques ou de signes comportementaux”. 
Leur atteinte n’engendre pas automatiquement la fin de l’étude, mais indique plutôt qu’une 
intervention devrait être faite pour des raisons éthiques. Ces actions peuvent aller de 
l’augmentation de la fréquence de surveillance animale, à l’évaluation de d’autres signes 
cliniques, à l’administration d’un traitement jusqu’à l’euthanasie de l’animal. Les points 
d’intervention éthique spécifiques à l’étude doivent être clairement identifiés dans le 
protocole avec les actions à prendre. Advenant le cas qu’un point d’intervention éthique 
non anticipé se présente, les utilisateurs et l’équipe de soins vétérinaires doivent s’entendre 
sur les actions à prendre.  
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Les points limites cumulatifs, font référence aux expériences cumulatives vécues par un 
animal au cours de sa vie qui, après évaluation, nécessite le retrait de celui-ci des activités 
scientifiques. Dans le cas de souris vieillissantes, les points limites cumulatifs font référence 
à l’index de fragilité clinique. Cet indice quantifie les accumulations de déficits de santé  
(ex. : signes cliniques, maladies) au fil du temps. Un indice de fragilité élevé prédit une 
dégradation de l’état de santé de l’animal, donc un risque élevé de morbidité et de mortalité 
qui nécessite le retrait de l’animal de l’étude. Comme les points limites cumulatifs peuvent 
être atteints avant les points limites scientifiques lors d’études de longévité, ils permettent 
également d’établir ces derniers. 
 
4. DÉFINITIONS 
 
ACRHMR :  Animalerie du Centre de Recherche de l’Hôpital Maisonneuve-Rosemont 
 
CCPA:  Conseil Canadien de Protection des Animaux 
 
CPA :  Comité de Protection des Animaux 
 
PNF :  Procédure Normalisée de Fonctionnement 
 
Utilisateur :  Membre d’une équipe de recherche utilisant les services de l’animalerie 
 
 
5. EXEMPLAIRES / FORMULAIRES / ATTACHEMENTS 
 
Annexe I : Guide d’évaluation de l’indice de fragilité : Signes cliniques – Score –  
 Interventions  
Annexe II :  Exemple de carton de suivi fait par l’utilisateur 
Annexe III :  Exemple de cartons lorsque le suivi est fait par la TSA 
Annexe IV :  Feuille de suivi de poids 
Annexe V :  Feuille de suivi animal (souris vieillissantes) 
Annexe VI :  Liste de signes cliniques retrouvés chez la souris âgée regroupés par  
 organe/système. 
 
6. MATÉRIEL / ÉQUIPEMENT 
 

− Carton vert ou saumon 
− Feuilles de suivi 
− Balance  

 
7. ÉTAPES / PROCÉDURES 

 
7.1 Identification des prédispositions des souris, ainsi que des points limites 
spécifiques à l’étude 
 
Afin d’être en mesure d’assurer le bien-être des souris vieillissantes sous protocole 
expérimental, il est important de connaître les prédispositions des lignées à l’étude à 
développer des problèmes de santé en vieillissant. Veuillez consulter la littérature ou 
encore des sources d’information comme le Mouse Phenome Database et le Mouse 
Genome Informatics, pour identifier : 1- quels problèmes de santé les souris sont à risque 
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de développer ; 2- à quel moment ces problèmes sont susceptibles de se manifester ; 3- 
de quelle façon ces problèmes vont possiblement se présenter.  
 
En fonction des informations recueillies, établir les points limites scientifiques, les points 
d’intervention éthique ainsi que les points limites cumulatifs. Le choix des points limites doit 
être appuyé par des références scientifiques ou des travaux antérieurs effectués dans le 
laboratoire ou le laboratoire d’un collègue. Pour plus d’information sur les points limites, 
veuillez consulter la PNF M-12 Points limites. 
 
Un Guide général d’évaluation des souris vieillissantes a été mis sur pied afin d’orienter 
l’évaluation du bien-être et des points limites à surveiller dans cette situation particulière 
(Voir l’annexe I : Guide d’évaluation de l’index de fragilité clinique chez la souris vieillissante : 
Signes cliniques – Pointage individuel – Interventions). Veuillez-vous baser sur ce 
document et l’adapter en fonction des particularités des lignées de souris à l’étude. 
 
7.2  Surveillance des souris vieillissantes  
 
7.2.1 Identification des souris  
 
Toutes les souris qui sont utilisées pour une étude de longévité/vieillissement doivent être 
bien identifiées à cet effet. Cela inclus aussi toutes les cages de souris de colonie âgées 
de plus de 8 mois pour les femelles et de 1 an pour les mâles qui ont été sélectionnées 
pour des études sur le vieillissement. 
 
Un carton vert doit être rempli par l’utilisateur lorsque celui-ci est responsable de la 
surveillance de ses animaux. L’utilisateur doit inscrire sur ce carton : 
 

• Le numéro de protocole expérimental ; 
• Le nombre d’animaux ; 
• Le nom du laboratoire et celui de l’utilisateur ; 
• La date prévue d’euthanasie 
• Le type d’expérience en cours, dans ce cas-ci : Souris en vieillissement 

 
Par ailleurs, il faut obligatoirement y inscrire la date du premier suivi qui sera fait (ex. 1ère 
pesée). Par la suite, les initiales de la personne ayant effectué le suivi doivent y être 
apposées et la date de la prochaine évaluation doit y être inscrite (voir un exemple à 
l’annexe II). Le carton vert doit être mis et laissé à l’avant du carton de cage initial. 
 
Lorsque la surveillance est sous la responsabilité de la TSA, l’utilisateur doit en aviser sa 
TSA attitrée et modifier en conséquence le carton de cage d’identification des animaux 
sélectionnés comme suit :  
 

• Changer le numéro de protocole de colonies pour un numéro de protocole 
d’expérience ; 

• Inscrire Souris en vieillissement, la date de début de la pesée ainsi que la date 
d’euthanasie, puis surligner le tout en vert ; 

• Inscrire le prénom de l’utilisateur responsable du protocole.  
 
La TSA devra par la suite remplir un carton de suivi (carton saumon) et le laisser à l’avant 
du carton d’identification. Une pince verte devra également être mise au support de cartons 
de cage (voir un exemple en annexe III). 
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7.2.2 Prise de poids 
 
Lorsque les animaux ont atteint 1 an d’âge, la pesée doit débuter et, en parallèle au carton 
de suivi, il faut inscrire le poids de chaque animal sur une feuille de suivi de poids (voir 
l’annexe IV). À cette étape, il n’est pas nécessaire de remplir une feuille de suivi pour animal 
vieillissant. Les feuilles de suivi de poids doivent être maintenues dans la pièce 
d’hébergement jusqu’à la fin de l’étude. Par la suite, elles doivent être retirées et les 
données conservées durant 1 an par l’utilisateur. La fréquence de la prise de poids varie 
en fonction de l’âge de l’animal (et de la lignée) comme suit : 
 

Intervalle d’âge Fréquence de la pesée 
Entre 12 – 15 mois d’âge À chaque mois 

À partir du 15e mois Aux 3 à 4 semaines* 
Entre 18 – 24 mois Aux 2 semaines ou plus* 

24 mois et plus Minimum 1 fois par semaine 
 *Selon la lignée, les signes cliniques observés et la condition générale de l’animal. 

 
7.2.3 Feuille de suivi animal 

 
L’évaluation rigoureuse des souris vieillissantes doit se faire sur une base régulière et à un 
intervalle de temps de plus en plus rapproché à mesure que l’animal avance en âge.  
 
La feuille de suivi pour souris vieillissantes (annexe V) se compose d’une série de signes 
cliniques les plus couramment observés chez la souris âgée regroupés selon le type 
d’observation effectuée (observation visuelle de l’animal et observation lors de sa 
manipulation). Une liste plus complète de signes cliniques identifiés chez la souris âgée 
regroupés par organe/système se retrouve dans l’annexe VI pour plus d’information.  
 
Par défaut, une évaluation complète doit être faite pour chaque animal qui atteint 15 mois 
d’âge, afin d’y déceler toute anomalie difficilement observable. Cependant, pour les lignées 
dont les informations sur les phénotypes et autres manifestations cliniques reliés à l’âge 
sont bien documentées, le début de la surveillance peut se faire en fonction de ces 
informations (par ex. : à 18 mois d’âge pour des souris wild type). Par ailleurs, dès qu’une 
souris vieillissante présente un ou plusieurs signes cliniques, il est impératif de les inscrire 
sur la feuille de suivi afin d’évaluer sa santé et son bien-être, de la traiter le cas échéant, 
ainsi que de suivre son évolution tout au long de l’étude. Veuillez noter que comme les 
souris vieillissantes sont plus susceptibles au stress, il est préférable de les manipuler via 
un tube ou par les mains placées en coupe que par la queue. 
 

- Procédures pour remplir la feuille de suivi des souris vieillissantes  
 

1- Évaluer chaque signe clinique et en lui attribuant un pointage selon sa sévérité. 
L’attribution du pointage individuel se fait en consultant le Guide d’évaluation de 
l’index de fragilité clinique chez la souris vieillissante : Signes cliniques – Pointage 
individuel – Interventions (annexe I). 

 
2- Calculer l’index de fragilité clinique en faisant la somme de tous les pointages 

individuels obtenus divisée par le nb de critères (signes cliniques) évalués.  
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3- Déterminer les interventions à faire sur l’animal afin de soutenir son bien-être. Ces 

interventions varient en fonction de l’index de fragilité clinique calculé et du pointage 
individuel obtenu par signe clinique évalué. Elles se retrouvent dans l’Annexe I Guide 
d’évaluation de l’index de fragilité clinique chez la souris vieillissante : Signes 
cliniques – Scores – Interventions. Une intervention est nécessaire lorsqu’un score 
de signe clinique individuel est supérieur à 0. De plus, lorsque l’index de fragilité est 
supérieur ou égal à 0,3, une intervention vétérinaire est nécessaire. Si l’index de 
fragilité clinique atteint un score de 0,4, l’euthanasie de l’animal est imminente selon 
les recommandations du vétérinaire. 

 

4- Inscrire les interventions effectuées sur la feuille de suivi pour souris vieillissantes 
dans la section “action à prendre et traitement”. Si un traitement doit être effectué 
par la/leTSA, il faut l’aviser dans les plus brefs délais. La TSA devra remplir un carton 
de traitement avec les informations appropriées.  

 
5- Inscrire la date de la réévaluation animale et apposer ses initiales.  

 
  
8. RÉFÉRENCES / PROCÉDURES CONNEXES 
 
Wilkinson, JA Michael et al. “Progressing the care, husbandry and management of ageing 
mice used in scientific studies”. Laboratory Animals (2020), vol. 54(3), pages 225–238. 
 
Toth A, Linda. “Identifying and implementing endpoints for geriatric mice”. Comparative 
Medicine (2019), vol.68 (6), pages 439-451. 
 
Rockwood et coll., 2017. “A frailty index based on deficit accumulation quantifies mortality 
risk in humans and in mice. Scientific Reports (2017) 
 
Heinze-Milne, Stefan et al. “Frailty assessment in animal models”. Gerontology (2019), 
vol.65, pages 610-619 
 
Whitehead, Jocelyne C. et al. “A clinical frailty index in aging mice: comparisons with frailty 
index data in human”. Journals of Gerontology - Series A, Biological sciences and medical 
sciences (2014), vol. 69(6), pages 621–632. 
 
The Jackson Laboratory. “Aged C57BL/6J mice for research studies: considerations, 
applications, and best practices” (2017), pages 1-16. 
 
CCPA. Lignes directrices du CCPA : La détermination de points limites scientifiques, de 
points d’intervention éthique, et de points limites cumulatifs (2022) 
 
9. HISTORIQUE DES MODIFICATIONS 
 
Date Modifications Version 
JJ-MM-AAAA N/A N/A 
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ANNEXE I : Guide d’évaluation des souris vieillissantes
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ANNEXE II :  Exemple de carton de suivi fait par l’utilisateur 
 

 
Suivi animaux en expérience  Nb d’animaux/cage : 1 – 2 – 3 – 4 – 5 

# protocole : _2022-3545__  Laboratoire : __S.Lesage__ 
Date prévue d’euthanasie : __2023-12-05___________ 

Nom utilisateur : __Félix_______________# cage_K239_ 
Type d’expérience : ___ Souris en vieillissement_______ 

 

Date Initiale Date Initiale 

2023-10-05 F.L.   
2023-10-12 F.L.   
2023-10-19    
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ANNEXE III : Exemple de cartons lorsque le suivi est fait par la TSA 
 

Modification du carton de colonie fait par l’utilisateur 

 
 

Carton de suivi fait par la TSA 
TRAITEMENT/SUIVI ANIMAL  Nb d’animaux/cage : 1 – 2 – 3 – 4 – 5 

# Cas : ________________________ # ID : ___________ 
Diagnostic (dx) : ___souris vieillissantes______________ 
Plan : ______prise de poids_______________________ 
 

Date (jj-mm-aa) AM PM IN Date (jj-mm-aa) AM PM IN 

17-09-23        
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ANNEXE IV : Feuille de suivi de poids 
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ANNEXE V : Feuille de suivi animal (souris vieillissantes) 
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ANNEXE VI : Liste de signes cliniques retrouvés chez la souris âgée regroupés 
par organe/système, dont les plus communs mis en italique, selon Wilkinson et al.  

 
Organe/système Signe cliniques possibles 

Peau et pelage 
Alopécie (perte de poils) ; dermatite ; poils plus minces, 
grisonnants, et/ou ébouriffés ; abcès ; masses ; délai de guérison 
de plaie ; Risque accru de tumeurs cutanées ou sous-cutanées 

Sens  
(Vue, ouïe, olfaction) 

Opacités oculaires, infections péri/oculaires, diminution de la 
vision/ouïe ; Perte de vibrisses 

Cardiovasculaire Ralentissement général ; intolérance à l'exercice. Mort subite ; 
Mauvaise récupération post-anesthésique/décès liée à l'anesthésie 

Respiratoire Écoulement nasal, respiration rapide/peu profonde, dyspnée, 
aérophagie ; Risque/incidence accrus de tumeurs 

Digestif 
Malocclusions, abcès dentaires ; Dysfonctionnement gastro-
intestinal (diarrhée, constipation) ; Modification de l’IMC ;  
Prolapse rectal ; Risque/incidence accrus de tumeurs 

Musculosquelettique 

Arthrite/arthrose/perte de tonus musculaire (articulations 
enflées/douloureuses, réticence à bouger, ralentissement général, 
intolérance à l'exercice, anomalies de la démarche, diminution de la 
force de préhension) ; posture courbée ; Risque accru de 
fractures/dislocations osseuses (douleur) 

Métabolique/endocrinien 

Problème de thermorégulation (stress dû au froid, horripilation, 
intolérance à la chaleur, diminution de la température corporelle) ; 
Perte de capacité à maintenir l'équilibre énergétique (perte de 
poids, prise de poids) ; Risque accru de toxicité ; Risque/incidence 
accrus de tumeurs 

Urinaire 

Dysfonctionnement de la vessie (rétention urinaire ; incontinence) 
Pathologie dégénérative rénale (PUPD = consommation extrême 
d’eau, miction excessive ; perte de poids) ; Obstructions urétrales ; 
Risque/incidence accrus de tumeurs 

Reproducteur 

Dysfonctionnement hormonal ; Prolapse (pénis, vagin) ; Abcès 
ou impaction des glandes sexuelles accessoires ; Risque accru 
de dystocie ; Risque accru de tumeurs ; Écoulements vaginaux 
(peuvent être liés à des polypes utérins bénins) ; Hernies scrotales 

Neurologique/ 
Comportemental 

Comportement stéréotypé ; automutilation ; altération de la 
conscience ou du « tempérament » crises/convulsions (queue rigide, 
bouche ouverte, salivation) ; tête penchée ; faiblesse des membres 
(parésie), paralysie, ataxie ; tremblements ; posture courbée ; 
Risque accru de tumeurs 
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