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Résumé
Le developpement de systémes d'élevage avicoles durables passe par la recherche d’animaux plus
résilients et capables d’assimiler des aliments de moindre qualité ou en tout cas de qualité plus variable.
Alors que l'efficacité métabolique des animaux a déja été largement améliorée, leur efficacité digestive a
été moins explorée et exploitée. Si les travaux de génétique ont montré les possibilités de sélection pour
lefficacité digestive, les génes et les mutations & I'origine de la variabilité de ce caractére complexe restent
meéconnus. Leur connaissance permettrait d’améliorer l'efficacité de la sélection génétique, en intégrant
dans le choix des animaux une information moleculaire. Par ailleurs, disposer de tels biomarqueurs |
permettrait d'etudier plus finement linfluence des facteurs d'élevage et de développer des stratégies
ciblées sur I'amelioration de I'efficacité digestive. Les travaux de génomique positionnelle ont d'ores et déja ‘
permis d'identifier plusieurs régions du génome (QTL) contrdlant I'efficacité digestive et les caractéres |
associés. lls vont s’enrichir d’approches de génomique fonctionnelle pour préciser les génes et les voies |
meétaboliques impliqués, et de métagénomique pour caractériser les éventuelles relations entre variation
d’efficacité digestive et de composition du microbiote.

Mots-clés : Digestion, QTL, Transcriptome, Microbiote, Poulet

Abstract: Contribution of genomics to the study of digestive efficiency in chicken

The development of sustainable poultry farming systems requires more resilient animals that are able to
assimilate food of lower or more variable quality. While the metabolic efficiency of animals has been greatly
improved, their digestive efficiency has been less investigated. Genetic studies have already shown the
possibilities of selection for digestive efficiency. However, the genes and polymorphisms responsible for the
variability of this complex trait remain unknown. Their knowledge would improve the efficiency of genetic
selection by incorporating molecular information in the choice of animals. Furthermore, the availability of
biomarkers would allow studying more precisely the influence of rearing factors and to develop strategies
targeted at improving digestive efficiency. Positional genomic studies have already identified several l
regions of the genome (QTL) controlling the digestive efficiency and different associated traits. They will be

enriched by functional genomic approaches in order to identify which are the genes and pathways involved

and by metagenomics to characterize the putative relationships between variation of digestive efficiency

and composition of the microbiota.

Keywords: Digestion, QTL, Transcriptomics, Microbiota, Chicken
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Importance des recherches sur I’efficacité digestive

Les travaux sur I'efficacité digestive participent a la recherche d’une plus grande durabilité des productions
avicoles aujourd’hui confrontées a des colts d'intrants de plus en plus glevés. En effet, méme si 'on
observe une certaine volatilité du prix des matieres premiéres, le codit de I'aliment formule pour volailles
suit une tendance a la hausse (Figure 1). Aujourd’hui, 'aliment constitue le poste principal de dépense et
représente de 49,5% & 57,5% du colt de production du poulet de chair (Riffard et al, 2011). Les
changements globaux comme l'augmentation de la population mondiale et I'évolution des modes de
consommation des pays émergents (qui aspirent a une alimentation plus riche en viande) renforcent la
demande en matiéres premiéres animales et végétales et la compétition entre homme et animal pour
laccés aux ressources. Celle-ci se traduit par une forte pression de 'élevage sur les surfaces agricoles
dédiées a 80% a Mlimentation animale contre seulement 20% & l'alimentation humaine (Steinfeld et al.,
2006). Le déséquilibre entre offre et demande pour les céreales impacte lourdement sur le codt des
aliments destinés aux volailles composés en moyenne de plus de 60% de céréales. Largement
dépendante du tourteau de soja importé (3 millions de tonnes/an), lalimentation des volailles européennes
subit de plus la forte volatilité de prix de cette matiere premiére en réponse & une demande mondiale en
augmentation.

Ces évolutions complexes montrent la nécessité d'aller vers des systemes d'élevage plus résilients grace a
une utilisation raisonnée des matiéres premiéres végétales. Ceci devrait passer par une plus forte
incorporation de coproduits (comme les dréches) et par la diversification des matiéres premiéres végetales
(en particulier celles riches en protéines) entrant dans I'alimentation animale. Parmi les leviers possibles
figurent 'amélioration de la valeur nutritionnelle de ces matieres premieres (grace a la sélection varietale et
a lamélioration des procédés technologiques) mais aussi la sélection d’animaux capables de valoriser des
matiéres premiéres de moindre qualité ou en tout cas de qualité plus variable.

Figure 1 : Evolution entre 2006 et 2014 de I'indice ITAVI du colt de I'aliment.
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Etude du contrdle génétique de I’'efficacité digestive

L'efficacité alimentaire des animaux est un ca}ractere complexg qui qépend des processus d'ingestion, de
digestion et d'utilisation métabolique des nutriments. La sélection avicole a, au moins pour certains types
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de lignées, permis d'améliorer I'efficacité métabolique des animaux en favorisant notamment les dépots
musculaires et en limitant les dépots adipeux. Dans la perspective d'un passage & des aliments moins
optimaux, Faccent doit aussi étre mis sur la fonction digestive dont la variabilité¢ a été moins explorée et
exploitee.

Anticipant ces évolutions, les recherches ont dans un premier temps permis de montrer que la variabilité
defficacité digestive entre animaux nourris avec des régimes a base de blé était plus forte que celle
observée entre les variétés de blé (Carré et al., 2002). Dans un second temps, les travaux pionniers de
Mignon-Grasteau et al. (2004) ont montré que cette variabilité interindividuelle était en partie controlée par
la génétique et que lefficacité digestive est un caractére sélectionnable, a condition d'utiliser un régime
‘ sollicitant les capacités digestives des animaux (avec dans ce cas 50% de blé Rialto, cultivar & durete et
viscosité élevées). Les travaux de sélection qui s’en sont suivi ont bénéficié d'une méthode de mesure a
‘ haut débit de la composition des excrétas par spectroscopie dans le proche infra-rouge (Bastianelli et al.,
2010). Celle-ci permet d’avoir accés rapidement et sur un grand nombre d'animaux a la mesure de criteres
defficacité digestive comme 'EMAn (représentatif de la différence entre énergie ingérée et excrétée) ou
des Coefficients d'Utilisation Digestive (CUD) représentatifs du pourcentage de rétention de la matiere
séche et de ses principaux constituants (amidon, protéines, lipides). Aprés un processus de selection
divergente (dans des directions opposées) sur 8 générations, les animaux bons digesteurs (D+) ont des
] valeurs ’EMAn de 30% a 40% supérieures a celles des mauvais digesteurs (D-) (Figure 2).

La caractérisation des deux lignées a déja permis de montrer que le génotype D+ se caractérise par une

trés bonne résilience face aux variations des caractéristiques de l'aliment, la valeur dEMAN n'étant pas

altérée entre un régime optimal (& base de mais et soja) par rapport au regime difficile (avec le blé de la I
variété Rialto). A linverse, la digestibilité est fortement dégradée chez le génotype D- en régime difficile (- h
20 4 30% par rapport au régime mais). Les variations d'efficacité digestive ont un impact environnemental |
majeur puisque, pour 'ensemble de la période d’élevage (jusqu'a 53 jours), l'excrétion est réduite de plus

de moitié chez le génotype D+ par rapport au D- (de Verdal et al, 2013). La sélection divergente sur

lefficacité digestive s'est accompagnée de changements importants dans la morphologie du tractus \
digestif, avec un poids de gésier et de proventricule plus important et a l'inverse un poids d'intestin moins

important chez les D+ par rapport aux D- (Rougiere et al., 2009 ; de Verdal et al,, 2010). Le temps de
rétention des aliments dans le gésier est aussi plus important chez les D+ que les D- (Rougiere et Carre,

2010).

Figure 2 : Différence d'efficacité digestive (valeurs ’EMAn) entre les bons digesteurs (D+) et mauvais digesteurs
(D-) & la 8¢me génération de sélection.
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Identification des régions du génome (QTL) contrélant I'efficacité digestive

Si lefficacité digestive est un caractére sélectionnable, les génes et les mutations a l'origine de la
variabilité génétique de ce caractére restent inconnus. Leur connaissance permettrait d’ameliorer
lefficacite de la sélection génétique, en intégrant dans Iévaluation des animaux une information
moléculaire (afin de choisir les animaux porteurs de mutations a effet favorable sur l'efficacité digestive).
dentifier les génes impliqués pourrait aussi permettre d'étudier leur régulation par les facteurs d'élevage
(comme lalimentation) et de développer des stratégies ciblées vers une amélioration de [efficacité
digestive.

Sous réserve de disposer d'un matériel animal adapte, les approches de genomique permettent
aujourd’hui d'identifier les régions du génome ou QTL (pour Quantitative Loci) portant le (s) variant(s) des
génes & l'origine d'une variation significative du caractére d'intérét. Dans le cas de l'efficacité digestive, la
sélection divergente pendant 8 générations a permis d’entrainer des alléles au QTL qui induisent une forte
efficacité digestive chez les D+ (animaux de type QQ) et d'autres qui réduisent cette efficacité chez les D-
(animaux de type qq). Le croisement entre les deux lignées contient donc les trois génotypes possibles au
QTL avec des animaux homozygotes “QQ" (& forte efficacité), “qq” & faible efficacite, et des animaux
hétérozygotes “Qq” & efficacité intermédiaire (Figure 3). La localisation du QTL n'étant pas connue, c'est
linformation aux marqueurs génétiques localisés précisément sur le génome qui est utilisée. Pour un
marqueur M donné (avec deux alieles M1 et M2), comme pour le QTL, trois génotypes possibles sont
repérés (MAIM1/M1M2/M2M2). Comme illustré sur la Figure 3, si une différence de performances est mise
en évidence entre les génotypes au marqueur, on peut supposer que le marqueur M est lié physiquement
au QTL (cest-a-dire au géne) affectant le caractere.

Figure 3 : Représentation schématique de la détection d'un QTL a partir de linformation au marqueur génetique.

0 5 10 15 20 25 30 35 40
Distribution des performances en fonction du génotype au marqueur M

Menée dans le cadre du programme ANR CHIEF (2009-2012) sur plus de 800 animaux croisés, génotypés
pour 6000 marqueurs répartis sur tout le génome, cette approche a permis d'identifier plusieurs régions du
génome contrdlant 'efficacité digestive (Tran et al., 2014). Certains de ces QTL co-localisent avec des QTL

-50-




r———————j

ité ali i i cf environnemental
i alimentaire et impact T
- d environmental impact

Food efficiency an

d'indice de consommation montrant limportance de l'efficacité digestive dans l'efficience globale de
conversion de 'aliment. A l'inverse, d'autres QTL pour l'indice de consommation ne co-localisent pas avec
des QTL defficacité digestive suggérant dans ce cas leffet dautres processus (liés a lefficacite
métabolique, aux besoins dentretien, a Iactivité des animaux, etc.). La compilation des nombreux résultats
se poursuit pour identifier, pour chacune des zones chromosomiques détectées, les effets conjoints sur
lefficacité digestive, 'indice de consommation, les paramétres de rejets ou encore de comportement. D'un
point de vue appliqué, cette approche intégrée devrait permettre d'évaluer l'intérét d’une sélection des QTL
en fonction des réponses (favorables ou défavorables) attendues sur les différents caractéres étudiés. En
précisant les processus impliqués, elle facilitera aussi l'identification des génes et des mutations a l'origine
de la variabilité observée.

Elargissement des travaux a la génomique fonctionnelle et a la métagénomique.

L’analyse bio-informatique des régions QTL va se poursuivre pour rechercher des genes candidats sur la

base de leur position et de leur fonction. Leur séquengage apportera linformation sur la variabilité

génétique présente dans ces génes avec, & moyen terme, la possible identification de mutations causales

et le développement de tests génétiques. Plusieurs travaux de génomique (dans le domaine de la qualité

de la viande notamment) ont montré que l'effet des mutations pouvait passer par une variation du niveau

d'expression du géne & l'origine de la variation du phénotype d'intérét (Le Bihan-Duval et al., 2011). Dans

le prolongement direct du projet CHIEF et gréce au soutien financier ’AGENAVI, le projet ADIGEN (2014-

2016) vise maintenant & identifier les génes dont le profil d’expression varie entre des animaux présentant

des efficacités digestives extrémes. La technique de RNAseq mise en ceuvre permettra la quantification de

lensemble des génes transcrits (ou transcriptome) et ce 4 différents niveaux du tractus digestif comme la I
jonction gastroduodénale (contenant des cellules spécialisées qui exercent des fonctions spécifiques de

régulation de la motilité, des activités de sécrétion et de la trophicite du tractus digestif), le gésier (activité |
de broyage et pré-digestion) et le jéjunum (site majeur d'absorption des nutriments). Cette approche & haut

débit enrichira notre connaissance des processus biologiques impliqués dans un caractere complexe,

comme Pefficacité digestive. La comparaison des candidats positionnels (issus de la recherche des QTL) et

fonctionnels (issus de I'analyses du transcriptome) facilitera l'identification des génes (et des mutations) a

lorigine de la variabilité observée entre les lignées et qui pourraient étre valorisés pour des applications en I
sélection ou en élevage.

Enfin, I'étude des relations entre lécosystéme digestif (la flore et son environnement) et lefficacité

digestive reste un vaste domaine & explorer. Les résultats préliminaires obtenus dans le cadre du projet

CHIEF ont montré qu'il existait une variabilité individuelle de composition du microbiote et suggérent une |
relation avec l'efficacité digestive. Mené dans le cadre du métaprogramme GISA (Gestion Intégrée de la

Santé Animale), le projet GALMIDE (2014-2015) a pour ambition de mettre en relation la composition du

microbiote (obtenue par séquencage) ainsi que sa fonction (gréce a lidentification des métabolites des

contenus digestifs) avec I'efficacité digestive et le statut immunitaire des animaux. Ces travaux devraient

permettre d'identifier de nouvelles sources (liées au microbiote) de variation de lefficacité digestive dont

lintérét pour l'amélioration des pratiques d'élevage et la sélection génétique des animaux devra étre

exploré par la suite.
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