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GENETIQUE

L'UTILISATION DE LA GENOMIQUE EN
SELECTION GENETIQUE :
COMMENT CA FONCTIONNE ?

AMELIE ST-PIERRE, TSA, SAISIE DE DONNEES GENOVIS, CEPOQ

La génomique est de plus en plus utilisée au sein de plusieurs espéces animales. Elle contribue, entres
autres, a accélérer le progres génétique obtenu pour plusieurs caracteres. Qu'en est-il dans le mouton?
Est-ce que la génomique pourrait bonifier le programme dévaluation génétique GenOvis? Comment
développe-t-on des tests génétiques commerciaux? Combien d’‘animaux sont requis? Combien de temps est

nécessaire pour développer un test?

Qu’'est-ce que la génomique?

Les programmes géneétiques
(GenOvis, Lambplan) sont basés
sur la génétique quantitative.
Celle-ci se définit par l'utilisation
d'équations mathématiques com-
plexes et considére une quan-
tité importante d'information pour
estimer, aussi précisement que
possible, le potentiel génétique
d'un animal. Les EPD sont des
estimations de ce que l'on prévoit
qu'un animal va transmettre a sa
progéniture pour différents ca-
racteres (plus lourd au sevrage,
plus prolifique, plus musclé, etc.).
Ils sont basés sur I'héritabilité des
caracteres, les liens génétiques
qui existent entre eux (corréla-
tions) et les performances de
lanimal et de ses apparentés.

La génomique est létude du
genome, incluant les genes et
leur fonction. La génomique vise
la compréhension de la structure
du génome (ADN), ce qui inclut
la cartographie des genes et le

sequencage de UADN. Elle exa-
mine les mécanismes molécu-
laires et les interactions entre la
génétique et l'environnement
dans les problématiques de santé
et pour expliquer des différenc-
es de performances (probléme
de santé, meilleure croissance,
meilleure qualitée de laine.). Elle
se base sur linformation présen-
te dans 'ADN et non la perfor-
mance du sujet. Les résultats
géenomiques peuvent étre inté-
grés a un programme génétique,
tel que GenOvis, pour améliorer la
précision des valeurs génétiques
générées. Le geénotypage de la
tremblante est un autre exemple
de test génomique qui peut étre
enregistré dans GenOvis et qui
vient appuyer les éleveurs dans
leurs choix d'animaux repro-
ducteurs.

Applications dans Uindustrie
ovine

Plusieurs applications sont pos-
sibles chez l'ovin. Elle permet de
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prévenir certains problémes de
santeé en sélectionnant, par exem-
ple, les sujets genétiquement
plus résistants a la tremblante.
La sélection de sujets ayant une
meilleure qualité carcasse ou
de laine en sont d'autres exem-
ples. Les tests genomiques sont
développés pour répondre a des
besoins spécifiques, souvent des
caractéres difficiles ou dispen-
dieux a mesurer (ex : résistance
aux parasites, qualité de car-
casse) ou encore avec de faibles
héritabilités (ex : taille de portée).
Les chercheurs explorent 'ADN
afin de déterminer les génes qui
s'expriment differemment entre
les animaux (ex.: animaux malades
VS ceux qui sont en santé). Elle
facilite également la sélection sur
des caracteres avant méme qu'ils
ne soient exprimés par l'animal,
puisque ces tests considerent de
l'information sur ADN de l'animal
plutét que d'uniquement consi-

deérer les performances. >>
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Comment développe-t-on un test
génomique ?

Afin de mieux comprendre les
différentes étapes menant a la
création d'un test genétique com-
mercial, voici un exemple concret
d'un projet de recherche réalisé
en Espagne. Cette étude! a été
réalisee par la Dr. Aroa Suarez
Vega, nouvelle chercheure a
CGIL, Université de Guelph
(Ontario), alors qu'elle travaillait a
lUniversité de Ledn, en Espagne.
Dr. Suarez Vega a dailleurs
présenté les résultats de ce projet
lors de la Journée de recherche
en production ovine (JRPO), tenue
le 7 juin dernier a Lévis.

En Espagne, les producteurs ovins
commerciaux de la race Churra
Sheep ont remarqué un probléme
de santé au niveau des agneaux
dans leur ferme. De 2004 a 2012,
plusieurs de leurs agneaux ont
souffert d'ataxie (mouvements
non coordonneés). Les agneaux
etaient faibles aprés la naissance,
avaient de la difficulté a téter,
étaient incapables de marcher
et présentaient une rigidité
musculaire. Les veéterinaires
d’ANCHE, l'Association nationale
des éleveurs de Churra Sheep
de UEspagne, ont contacté les
groupes de recherche sur la santé
et la reproduction de 'Université
de Ledn pour obtenir leur avis.
Les chercheurs suspectaient que
la problématique avait une origine
geénétique puisque des ancétres
communs étaient présents au
sein des troupeaux affectés par
la problématique. ANCHE a com-
muniqueé avec l'Université de

Leodn et a fourni les echantillons
et les informations recueillies via
leur base de données pour une
étude plus approfondie.

Pour commencer, les chercheurs
du département de Santé animale
de l'Université de Ledn ont étudié
les agneaux souffrant d'ataxie. Ils
ont découvert qu'ils souffraient
de Lissencéphalie (cerveau lisse).

Affecté Normal

Cette maladie est caractérisée
par une absence de circonvolu-
tions au niveau du cerveau et un
sous-développement du cervelet.

Ensuite, ils ont analyse les généa-
logies des agneaux affectés en
utilisant la base de données

Association nationale des

Troupeaux

commerciaux

éleveurs de Churra Sheep
de I'Espagne (ANCHE)

d’ANCHE. Ils ont déterminé que
la maladie provenait d'un géne
récessif. Cela signifie que les deux
parents des agneaux atteints peu-
vent étre en santé, mais porteurs
de la mutation génétique. Dans
les maladies dites autosomiques
récessives, le croisement entre
deux parents porteurs résulte en
25 % de la progéniture sera en
santé et non-porteuse, alors que
50 % sera en santé et porteuse
de la mutation et que 25 % sera
atteinte de la maladie. Puisque
cette maladie est d'origine géné-
tique, les chercheurs devaient
trouver le gene et la mutation
responsable afin de développer
un test génétique pour élimi-
ner les sujets porteurs sains des
élevages.
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Chercheurs a I’Université

(Université de Ledn)

' Identification of a 31-bp Delection in teh RELN Gene Causing Lissencephaly with CErebellar Hypoplasia in Sheep
http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0081072
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Pour décou-
vrir la mutation
a lorigine de
la probléma-
tique, les puces
SNP sont utili-
sées pour comparer ADN des
animaux sains et atteints afin de
déterminer la région du génome
qui a le plus de potentiel d'étre
associee avec la maladie. Les
puces SNP sont une plate-forme
qui permet d'analyser des milliers
de marqueurs génétiques (SNP).
N'importe quelle source d'ADN
peut étre utilisée pour génotyper
les animaux (sang, punch d'oreille,
laine, etc). Dans cette étude, 40
échantillons d'’ADN ont été géno-
typés:
# 20 individus en bonne sante,
non apparentés
+ 13 individus apparentés, en
bonne santé
+ 7 agneaux affectés par la
maladie

Le génotypage de 7 sujets affec-
tés et de 33 sujets controles a
laide des puces 50K SNP a permis
aux chercheurs de rétrécir la zone
de localisation du géne mutant
responsable de la Lissencéphalie
a une petite région sur le chro-
mosome 4. Fait intéressant : les
chercheurs peuvent se référer
au genome humain et a celui
des souris pour identifier le gene
en cause, puisque ces genomes
sont bien cartographiés et docu-
menteés. Les chercheurs ont utili-
sé des études réalisées chez les
humains et les souris présentant
des symptomes similaires pour
identifier le géne candidat le plus
probable dans la région associée
a la maladie.

Dans le cadre de cette étude,
ils ont trouvé un gene qui code
la production d'une prote-
ine, la Reelin. Elle est connue
pour causer des dommages au
niveau du cerveau des souris et
comme agent responsable de

la Lissencéphalie chez 'homme.
Ils ont donc pu concentrer leur
recherche sur cette protéine afin
de localiser le site associe avec la
mutation dans cette partie spéci-
fique du génome.

La prochaine étape est le séquen-
cage de ce gene chez les ani-
maux atteints/porteurs et non
porteurs pour identifier la muta-
tion spécifique responsable de la
maladie. Par la suite, des analyses
fonctionnelles ont été réalisées
pour évaluer l'absence de la pro-
téine chez les sujets atteints pour
s'assurer que la bonne mutation
avait été identifiee.

Cette étape permet de valider
que le test soit suffisamment
sensible et spécifique pour obte-
nir des résultats fiables dans les
troupeaux ovins. Finalement, un
test geénétique commercial a
été développé pour permettre
le génotypage des animaux a la
ferme. Les résultats sont obte-
nus 24 heures apres larrivée des
échantillons au laboratoire. Ce test
peut étre utilisé pour l'ensemble
du troupeau, mais la plupart des
producteurs espagnols ne géno-
typent que les béliers repro-
ducteurs afin d'éliminer les sujets
porteurs de leur troupeaul.
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Le développement du test com-
mercial pour déceler les sujets
porteurs de cette maladie a été
réalisé en prés d'un an. Toutefois,
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selon la complexité de la maladie
etudiee, plusieurs années peu-
vent étre nécessaires avant que
les éleveurs puissent bénéficier
de lutilisation d'un test commer-
cial.

Au Canada, les chercheurs de
Y- CGIL (Universite de
.\d Guelph, Ontario),
" sont intéresseés a
Mb étudier le génome
ovin afin d'inclure
cette information additionnelle
dans le programme GenOvis.
Pour faciliter ce type de recher-
che, ils ont besoin d'une base
de données de haute qualité et
de bonnes observations notées
par les utilisateurs du programme
sur des conditions pouvant étre
éventuellement étudiées.

Equipe de recherche ovine de CGIL :
Dr. Flavio Schenkel
Dr. Angela Canovas
Dr. Luiz Brito
Dr. Aroa Sudrez Vega

En conclusion, la génomique est
une avenue intéressante pour
améliorer la production ovine au
Canada. Il est possible de déve-
lopper des tests génétiques a par-
tir d'un faible nombre d'animaux,
tout dépendant de la complexité
de la maladie ou du carac-
tére a l'étude. Cet article est un
exemple de lapplication de la
génomique pour aider a élimi-
ner une maladie, mais d'autres
applications  pratiques pour
lindustrie peuvent bénéficier
de lutilisation de la génomique.
Par exemple, les prédictions
genomiques pour aider dans les
décisions d'accouplements et de
selection. Dans le futur, les résul-
tats géenomiques pourront étre
inclus au programme GenOvis
pour ameliorer la fiabilité des
evaluations génétiques générees
par notre programme génétique.
Ce sera une plus-value pour
lensemble de lindustrie ovine
canadienne. &
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