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Gestion de la prolificitée dependante de genes majeurs
Gestion de la prolificidad dependiente de los genes mayores

* 4 activités/ actividades

5.1 Effets sur I'age a la puberté des agnelles
5.2 Effets sur la fertilité
5.3 Génomique des genes majeurs de prolificité

5.4 Echanges sur la gestion des génes majeurs de prolificité SRR
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Fourguol la prolificite; Por qué la prolificidad?
* Prolificité : nombre d’agneaux nés /agnelage - corderos nacidos / partos

* Levier important de l'efficacité technico-économique d’un élevage ovin -
Importante para la eficiencia técnica y econdmica

Conformation 5% Objectif de sélection génétique
?eccién gen’étgica
‘ Allaitant Laitier !!!
GMQ; 1% .

Prolificité
Survie 21%
26%

PAT 30; 2%

= Désaisonnement
| = 1%
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Por que la prolificidad?

* Prolificité : caractére peu héritable, polygénique, gain génétique lent
ganancia geneética lenta, poligénica, poco hereditaria

 MAIS, existence de mutations naturelles a effet majeur sur la prolificité
PERO, existencia de mutaciones naturales con mayor efecto sobre la prolificidad.

Brebis Lacaune (Francia) Ojeva Rasa Aragonesa (Espaia)
Géne FeclL Gen FecX®?/ROA
FecL ROA
el e el Raonidowl
2,14 1,69
+ 0.5 agneau/portée + 0.3 corderos/partos
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* Age a la premiéere mise-bas / la edad al primer parto :

Population Lacaune Poblacion Rasa Aragonesa
Elevages OVI-TEST Ganaderias UPRA-Grupo Pastores
* 8673 agnelles génotypées (2012-2018) <+ 17017 ovejas genotipadas (2002-2013)
e 5853 +/+ — g e 8881 +/+
e 2820 L/+ Al 8136 L/+
T, T S T T,
Fecl ROA
511 +89 506 + 85*** 601+3 600 + 2
(16,7 mois) (16,6 mois) (19,7 meses) (19,7 meses)

Effet gene majeur faible ou nul en comparaison des effets forts élevage, mois de naissance

_

\-—,/
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* Age a la premiere ovulation / edad en la primera ovulacion :

Lacaune en conditions expérimentales Rasa Aragonesa en condiciones experimentales
INRA CITA
* 43 agnelles nées en avril 2017 e 50 corderas nacidas en enero-febrero de 2018
o 20+/+;23L/+ e 25+4/+:25R/+
Présence du Bélier Mises-b
Presencia de moruecos Part
[—L—\ I—l—\
Naissance 5mo 8 mois: Reproduction Echographie DG
Nacimient 5 meses 8 meses: Cubricion Ecografia DG
I I I I I l I I I I I I I I = Nb Mois
isostosbos 0 N SN N S A S S N N O N N e O O O O t t e Meses
Progestérone / Progesterona
AMH — FSH - LH ) ’ PAG
v 4t PP P EE Y Y E Y Y Y t t t
HILCTITCY R  reper ok
POCTEFA OSSO EIROPEN B DYEOPPENET RESINAL F0ER) Eirinnovi
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* Croissance des agneaux - Crecimiento

Genotipo del cordero

Lacaune
Rasa Aragonesa

++ WL+
5 1
T 16 a
4 1 50 “ //'
35 = 2 2
@
©
3 5 Zs
[ 230 - /%%
25 z ) 7
i, .
2 20 g /
15 10 . =
1 R
n Triplet +

PLbiLiiitabiliidd

[ RN R

Simple Twi o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1 12 zf// g
Age (mois) .,l EEEEZ
FecL ROA
Poids Naissance®?(kg) 3,8+0,9 4,0+1,0 Peso al nacer@(kg) 3,5+ 0,6 3,2£0,7
GMQ 0-30 2 (g) 260 271 GDP 0-30 9 (g) 160 184
_,—-"‘""F——_— ) N . . . . .
Pas d’effet des génes majeurs , mais du type de naissance (simple, double, triple...)
Illter'eu FEDER
POCTEFA RS S EIRUPEE b DVELOPENET RSN GEER)
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Pdinng/ml

* Age a la premiere ovulation / edad a la primera ovulacion :

Lacaune

+n=20

——[4n=23

....... P4> 0.6ng/ml

Mois / Meses

HILCITCY B oD
POCTEFA RSN NS EIEN E DVGLPENENT RS GEED
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dosage progestérone > 0,6ng/ml

FecL

5,2+ 1,3%**
(mois)
Mais, observations
d’agnelles tres
précoces Fecl

Pirinnovi
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* Age a la premiere ovulation / edad a la primera ovulacion :

dosage progestérone > 0,6ng/ml

Lacaune

0 Normales Précoces !!!
== +n=13
= %= Precocious L+n=10 - 4
°°°°°°° P4> 0.6 ng/ml Z?W\" Z%:ZW\‘
Fecl Fecl
59+05 3,9+0,3***
(mois) (mois)
......................... AT S S
ol
2 3 4 5 6 7 8
Mois / Meses
_ I
1HiLteIrey FEDER .
POCTEFA S Pirinnovi
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* Age a la premiére ovulation / edad a la primera ovulacion :

Lacaune

Est-ce que les profils hormonaux de FSH et AMH peuvent expliquer cette précocité ?
éPueden los perfiles hormonales de FSH y AMH explicar esta precocidad?

400 2,5
350 —o— AMH
=43 )
——
300 FSH
250 .

FSH in ng/ml

0,5

0 1 2 3 4 5 6
Age in months

/_\/—\ -
| ey

UNION EUROPEA FONDO EUROPEQ DE DESARROLLO REGIONAL (FEDER) Pirinnovi
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* Age a la premiere ovulation / edad a la primera ovulacion :

Lacaune

éPueden los perfiles hormonales de FSH y AMH explicar esta precocidad?

FSH = non
0,0
0 1 2 3 4 5 6
/\/_\ Age in months
=
HILCITCY BN  roprr e
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* Age a la premiere ovulation / edad a la primera ovulacion :

Lacaune

éPueden los perfiles hormonales de FSH y AMH explicar esta precocidad?

AMH 9 non’ — = Precocious L+n=10 ‘ N
mais les porteuses de FecL .
ont 3 fois moins dAMH !l §, ' T

HILCTITCY BN DR
POCTEFA SRS FONDSEIRPEEN b DVLOPENENT RSO GE3) Pirinnovt
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AMH in pg/ml

Lacaune

+n=20
*kkk
——L+n=13 P

= %= Precocious L+n=10 ‘ ‘

*%

" l

iteirrey

POCTEFA

AMH

Rasa Aragonesa

800
700 <O
—&—R+
600 -
o J
2 500
(=)
£ 400
I
s
< 300 -
] ] 200 -
100
] . I
T o z o
4 2 i i AL\‘
I el Sl Rt i 3 45 6 19
Age inmonths ! ’ 6 Time (months)
I
UNION EUROPEA FONDO EUROPEO DE DESARROLLO REGIONAL (FEDER) Hhn .
UNION EUROPEENNE FONDS EUROPEEN DE DEVELOPPEMENT REGIONAL (FEDER) Pirinnovi

Séminaire final PIRINNOVI - Saragosse

10/04/2019

13



5.1 Effets sur I’age a la puberté des agnelles
Efecto de los genes mayores de prolificidad sobre la pubertad

e Conclusions

« Les génes majeurs de prolificité FecLl et FecXR (ROA)

» Naffectent pas directement le poids de naissance ou la croissance des
agneaux, contrairement au mode de naissance

FecL peut étre associé a une avance de puberté (pas ROA)
>

e Age a la premiere ovulation plus précoce
e Age premiére mise-bas légérement avancée

FecL (pas ROA) est associé a une baisse importante de concentration de
I’AMH circulante, sans impact négatif sur les capacités reproductives

-

e

miterreg PR o
POCTEFA T Blrinnos
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5.2 Effets sur la fertilité

Efecto de los genes mayores de prolificidad sobre la fertilidad

e Fertilité a I'lnsémination Animale /Fertilidad a la 1A

(Lacaune) (Rasa Aragonesa)
Sans FeclL ROA
73% 71,1 %

+ 11 point de fertilité + 11 punto de fertilidad
=

[ P o .-»'f‘:‘: % B4 RS 7%, ,:-_T?—'-\l:" i i
imiterreg B o
p 0 C T E F A UNION EURO FONDO EUROPEO DE DESARROLLO REGIONAL (FEDER)

FONDS EUROPEEN DE DEVELOPPEMENT REGIONAL (FEDER)
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* Fertilité a la monte naturelle ?
Fertilidad en monta natural?

Lacaune Rasa Aragonesa
(Tablier marqueur) (Alpha-Detect®)

Détection de 'oestrus

100
0 W+
HL+ Z\%*w\ E-‘;Y\'\
g0 Sans Fecl FeclL
f ° Gestation
2 50 75% | 100% : Jz
£ 40 Fertilité » N ' }
& 5 75% | 95,6% - | J i
20 Prolificité ? LI, /
10 I 1,63 2,22 ; | f { l' —
UL e

0 Ll = il

Week 1 Week 2 Week 3 Week 4 Week 5 Week 6 Week 7 Week 8 \ ﬂ.:’ _,«-"'; ’\‘\‘.’l.:wu_‘ *', - m.:‘." ;\‘-.e P _‘,--“'— .P.&_‘,. o P ‘, }.’.‘__ \J}_\_ P
interreg B ==

it Y BN reorr =
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5.2 Effets sur la fertilité

Efecto de los genes mayores de prolificidad sobre la fertilidad

» Sensibilité a la PSMG (eCG)/ respuesta fisiologica a la PMSG

- A

Lacaune
Synchro FGA . S .
Endoscopie ynchro FGA Endoscopie Synchro FGA 1A
(Oct 2018) . 2:;‘"::50 U (jan 2019) PMSG (avril 2019)  PMSG
‘ ~£IU- ‘ 0-250-450 UI ‘ ' 0-250-450 Ul ‘
Brebis adultes I I I // | I // |
(n=60, 3 lots) ‘ 14 jrs 36 heures' 36 heures ‘ // ‘ 14jrs | 7irs ‘ // ’ 14 jrs |55 heures
PEEPREEEMIAILLEE 4t
Prises de Oestradiol
sang —  FSH-LH —_
Progestérone
-

iterreg
e FEDER =
POCTEFA T e A i Eiinoid

Séminaire final PIRINNOVI - Saragosse 10/04/2019 17




» Sensibilité a la PSMG (eCG)/ respuesta fisiologica a la PMSG

40
Lacaune
LH ++n=9 (PMSG 0)
30 —« L+n=10 (PMSG 0)
++n=12 (PMSG 450)
- 25 { —o—L+n=8 (PMSG 450)
£
o5 20
I
-
15
10
5
0 P

HO H6 H12 H18 H24 H30 H36 H40 H44 H48 H52 H56 H60 H64 H68 H72
Hours after sponge removal

Illte"ev FEDER
POCTEFA oLNONEIROPEA  FINES EWOPCEN I DOELOMPCHEN NERRAL SE0ER)
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» Sensibilité a la PSMG (eCG)/ respuesta fisiologica a la PMSG

Nombre d’ovulations / ovulaciones

Octobre 2018 ( )
Lacaune N Rasa Aragonesa
4,0 b
3,5
3,0 I e
2,5 a[ ] + '_ = . Yy (LahOZ et al. 2011)
2.0 WL+
1,5
10 Genotype X treatment
0,5 ) -
Ttem R+480° R+240" +4480°
0,0
0 250 450 No. of ewes 21 21 33
PMSG U | OR 3.95 & 0.30° 2.90 + 0.18" 2.82 + 0.29"
( ) OR range 2to 7 1to4 1 to 10
Janvier 2019 Type of ovulation, % : .
Single 0.0° 4.8° 12.1
55 Double 9.5" 23.8" 42.4"
5 b Triple 33.3% 47.6° 21.2¢
>Quadruple 57.1° 23.8¢ 24.2¢
43 PFMO° 1.85 + 0.41 (13)° 1.15 + 0.25 (13) 0.77 + 0.28 (13)°
/-—-—'_‘—'-\ 4
3,5
*kk
3 ++
. 2,5 /
. 4 al B+
sl ILE I ] e :
15
10NAL (FEDER) irinnovi
po CT ! REGIONAL (FEDER) Pirinnovi
0,5
0

0 250 450 ragosse 10/04/2019 19



» Sensibilité a la PSMG (eCG)/ respuesta fisiologica a la PMSG

» Suite aux expérimentations INRA

Lacaune, Elevages OVITEST / En las ganaderias
» |Ale 20 fev : 46 L+ a 0 PMSG, 46 L+ a 250 PMSG

> |Ale 20 fev: 75 ++ 2 400 PMSG et 75 ++ a 250 PMSG

> 1 lot de 120 brebis (++ et L+) pour |A vers le 10 avril a 250 PMSG
= résultats de fertilité cet été / resultados de fertilidad este verano

p o C T E F A UNION EUROPE. FONDO EUROPEG DE DESARROLLO REGIONAL (FEDER)

FONDS EUROPEEN DE DEVELOPPEMENT REGIONAL (FEDER)

Pirinnovi
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5.2 Effets sur la fertilité

Efecto de los genes mayores de prolificidad sobre la fertilidad

» Conclusions
 Les genes majeurs de prolificité FecL- et FecXR (ROA)

> Ameliorent la fertilite globale a I'lA (et en monte naturelle ?)
Mejorar la fertilidad general para la IA (y las monturas naturales?)

> Ameliorent la sensibilite a la PMSG (eCG)
Mejorar la sensibilidad a PMSG

» Permettraient de baisser les doses de PMSG (se passer de la PMSG?77)
Reducirian las dosis de PMSG (prescindir del PMSG?)

interreg B oo

UNION EUROPEA FONDO EUROPEQ DE DESARROLLO REGIONAL (FEDER) Pirinnovi
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5.3 Génomique des genes majeurs de prolificité
Gendmica de los genes mayores de prolificidad

* Populations francaises

v Nouvelles populations porteuses de mutations connues, nouvelles mutations
Nuevas poblaciones con mutaciones conocidas, nuevas mutaciones en Francia

Lacaune (FeclL')
Grivette (FecX°®r)

Analisis base de dato§ de prolificidad Lo Fectl, Feckt s S
34 races allaitantes ' Noire du Velay = Aragonesa :
(2 353 324 enregistrements de taille de 055
portées, sans traitements aux hormones
gonadotropes) 0,45 -
]
20,35
8
S 0,25
B 0154 | ' Mouton Vendéen
. Races PIRINNOVI !!! /005 ’ S
w ."ﬁi iﬂ @ i@ _f@@ 1,00 1,20 1,40 1,60 1,80 2,00 2,20 Cp
po CTEFA Prolificité moyenne
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v Segregacion de FecL' en Noire du Velay (22%, +0,5 cordero)
v Segregacion de FecX®r en Mouton Vendéen (11%, +0,5 cordero)

v Descubrimiento de una nueva mutacién FecXN en Noire du Velay (15%, + 0,2 cordero) + Blanche du Massif
Central (18%, +0,2 cordero).

v Descubrimiento de una nueva mutacién FecX'F (BMP15) en lle-de-France (5%, 0,15 cordero)

v Buscar una nueva mutacion en Lacaune (GWAS, colaboracién ARAID-CITA, en progresso)

v" Prueba de mutaciones conocidas (enlace con la accion 4)

——

llIlElley - FEDER
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Naissances simples et doubles

Races Francaises Pyrénéennes 2
(en contrdle de performance)

Pourcentage
w
o

Prolificité (oestrus naturel)

30 Hsimple . . .
e 0 e 1arasconnaises prolifiques
0
14 .
! 3% < < S < ego mill PRon = tpl p2 p3 p4 p5 p6 p7 p8
T I Il ol o W & &
1,2 S & S v@ Ny
. /&»0 & & &© g 26551420048 2014 2,25 2223
) R & 14652940212 2013 225 2 2 2 3 . .
08 v 26658620050 2011 2,20 1 3 2 2 2 2
06 Naissances triples et pl 46740020020 2012 2,17 3 2 2 2 2 2
o 46542620113 2011 2,00 2 2 2 2 2
’ o 26659020011 2011 2,00 2 2 3 2 1 2
02 L 035 26553520048 2011 2,00 2 3 1 .2 . .
Q0 9]
0 g 26551800158 2009 2,00 2 2 2 2 2 2 2 2
@ 5T et
oo e 14532830295 2012 2,00 2 1 2 2 3
O ,
e$ é’ Q.o W ee S 01 — gttt m triple
9 v?‘ 00 s © 0,05 .
O Q N Q,é Q??’ 0 quadruple
S SN & & & S
\3 NS 3 ‘el
Sl & Nl N
& & N &
v‘;\& & N & 3
. . . . rd 0 v.
Faible prolificité ¢ ¥ <

Pas de mutation de prolificité identifiée dans ces races

« pas encore !l'» +7,
interreg B oo

-
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Nouveaux Genes majeurs dans Rasa

aragonesa?

sssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssss

valeur génétique +0,32

Effet similaire a celui de I'allele FecXV

f/j\vk (Noire du Velay)

5 10 15 20 25 30 35 40
AAAAAAAAAAAAAAAA

Mais, pas l'alléle FecX? pas de
mutations BMP15 ou GDF9

-

Nouveaux Genes majeurs ???

interreg B oo

o FONDO EUROPEO DE DESARROLLO REGIONAL (FEDER) iri i
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GWAS

(association compléte du génome)

” L, 1“
.g 14,000 brebis Rasa aragonesa
E Nées a partir de 2008
2 Au moins 3 mise-bas
VEE= -11 = -22.11 % Pas l'alléle FecX®
Prolificité=1 > 1.33 2 )
Fiabilité =0.2 <+—— VEE —, VEE=1648
N=204 Prolificité = 1.6 = 3.33
Fiabilité =0.2
N=187
Génotypage
Ovine Infinium® HD SNP BeadChip 680 K, Illlumina
— -
& HILerr Ey A FEDER i
POCTEFA CRRCES  uNDS EURGPEN B DYEOPENENT RSO GE0R)
Séminaire final PIRINNOVI - Saragosse 10/04/2019
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GWAS

(association complete du génome)

oar3_OAR27_50971170_dup 50971170  0.04 092  5.92E-08  0.03 0.03

FecXC" allele (NM_001114767.1: ¢c.950C>T; Oar3.1_X: g. 50971083 C>T -
ENSOART00000010201: p.T326Y) - 14 brebis hétérozygotes pour allele FecX®"
(Prolificité = 2.38).

Connu en races en Grivette (Demars et al., 2013), Mouton Vendeen (Chantepie
et al., 2018), Romanov, Dorper et Ovella Galega (Vera et al., 2018)

inerreg - i

UUUUUUUUUUU FONDO EUROPEQ DE DESARROLLO REGIONAL (FEDER) Pirinnovi
po CT E FA uuuuuuuuuu EENNE FONDS EUROPEEN DE DEVELOPPEMENT REGIONAL (FEDER) &
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tein 15 (BMP15), mRNA
TTATGGAACATAGGGTCCAAA

TGACACAGGTAGGGCAGCCCTCTATTGCCCACCTGCCTGAGGCCCCTACCTTGCCCCTGATTCAGGAGCET
GCTAGAAGAAGCCCCTGGCAAGCAGCAGAGGAAGCCECGGGTCTTAGGGCATCCCTTACGGETATATGCTG o

ot
L
)
"
:s
dr
e
X
e

GAGCTGTACCAGCGTTCAGCTGACGCAAGTGGACACCCTAGGGAAAACCGCACCATTGGGGCCACCATGG

= 2
TGAGGCTGGTGAGGCCGCTGGCTAGTGTAGCAAGGCCTCTCAGAGGCTCCTGGCACATACAGACCCTGGA - S E

a 7 = =2
CTTTCCTCTGAGACCAAACCGGGTAGCATACCAACTAGTCAGAGCCACTGTGGTTTACCGCCATCAGCTT s

CACCTAACTCATTCCCACCTCTCCTGCCATGTGGAGCCCTGEETCCAGARAAGCCCAACCAATCACTTTC
FecX"

CTTCTTCAGGAAGAGGCTCCTCAAAGCCTTCCCTGTTGCCCARAACTTGGACAGAGATGGATATCATGGA -
& &
- 2 g
ACATGTTGGGCAAAAGCTCTGGAATCACAAGGEGOGCAGGGTTCTACGACTCCGC TTCGTGTGTCAGCAG 5 -2
g .
CCAAGAGGTAGTGAGGTTCTIGH GCATGGCACTTCATCATTGGACH =
TGTATTTCAATGACACTCAGAGTGTTCAGAAGACCAAACCTCTCCCTAAAGGCCTGAARGAGTTTACAGA R s = R
. S 1.5%—> FecXC'
= g e HE S . 0
ARAAGACCCTTCTCTTCTCTTGAGGAGGGC TCGTCAAGCAGGCAGTATTGCATCGGAAGTTCCTGGCCCE ok (== T A
z 8 - ' -.ﬁﬂ'f?”. S e _E
F — - AT e [
g B, n Fessee - =
TCCAGGGAGCATGATGGGCCTGAARGTAACCAGTGTTCCCTCCACCCTTTTCAAGTCAGCTTCCAGCAGE e h
2] e

TGGGC TGGGATCACTGGATCATTGCTCCCCATCTCTATACCCCAAACTACTGTAAGGGAGTATGTCCTCG
FecX™ (g.950 CT)

GGTACTACACTATGGTCTCAATTCTCCCAATCATGCCATCATCCAGAACCTIGTCAGTGAGCTGGTGGAT KAS P

CAGAATGTCCCTCAGCCTTCCTGTGTCCCTTATAAGTATGTTCCCATTAGCATC!

ATGGGAGTATCTIGTACAAGGAGTATGAGGGTATGATIGCCCAGTCCTGCACATGCAGCETGA Effet s u r Ia prOI ifi Cité???

TCTGATTGAGGCAA

. . BN N Sterilité des homozygotes ???
iilerreg

Double porteuse ROA et FecXGr???
FEDER _—
POCTEFA OSSO EIROPEN B DYEOPPENET RESINAL F0ER) RiEEncd
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e Conclusions

/ Descubrimiento de nuevos genes mayores de prolificidad en
Francia y Espana.

—>mise a disposition des mutations sur les outils génomiques (puces SNP 18k,
panel assignation de parenté) / Provision de mutaciones en herramientas
genomicas.

- Génotypage possible des populations PIRINNOVI (en cours)
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5.4 Echanges sur la gestion des genes majeurs de prolificité
Intercambios sobre la gestion de genes mayores de prolificidad

» Tout au long du projet lors des réunions

» Réunion spécifique le 13 et 14 mars 2019
» Présentation du schéma OVITEST, gestion de FecL"

 Présentation du schéma UPRA Grupo Pastores, gestion de FecXR
(ROA)
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Merci pour votre attention
Gracias por su atencion

Des questions, des commentaires ?
Preguntas, comentarios?
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Innovation technique

et efficacité productive des élevages

des races ovines locales des territoires pyrénéens
pour améliorer leur durabilité
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