DOPADY GENOMICKEHO
HODNOCENI NA PLEMENARSKOU
A CHOVATELSKOU PRAXI

Vladimir Novotny, Jan Nevoral, Tomas Novotny

MTS spol. s r.o0., Jinolice 48, 506 01 Jicin

Uvedeni GENOMICKEHO HODNOCENI do praxe je v oblasti plemenarské
prace skotu povazovano za nejvétsi pokrok od zavedeni umélé inseminace....
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Dokonceni analyzy sekvence genomu v roce 2004

Metoda lllumina Bovine SNP50™ Chip
58,000 genetickych markert (2007), dale pokracuje vyvoj i vyzkum, pocet dale roste

— 39,835 z nich jiz vyuZito pro stanoveni genomickych PH (*2011)

* LD Chips (6909 SNPs) + imputace
* BOVINE NP50 Chip (54609 SNPs) — zaklad hodnoceni

*HD Chips (777962 SNPs)

Vzorky: kratce po narozeni, tkan
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Zdroj: Cole J.B, USDA — New tools in genomic selection of dairy cattle, 2013
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Postup zmapovani populace:

zjisténi genomu (SNP — single nucleotide polymorphism) u provéfenych byku (tzv. referenéni
soubor)

porovnani SNP se znamymi stanovenymi PH (u 26 vlastnosti OPH) a stanoveni korelaci a
vztahu k zpétné predikci PH na podkladé mapy genomu

stalé pokracovani mapovani genetickych marker( i mapovani populace (jalovice, kravy, novi
byci a jalovice)

® Young imputed

Old imputed
= Female Young <50K
= Male Young <50K

» Female Old <50K [
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Animals genotyped (millions)
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Evaluation date 010 0 0 2015 s AU Zdroj: USDA




Postup zmapovani populace:

Postupné zpresfiovani vazeb mezi stale pocetn&jsim REFERENCNIM SOUBOREM a dosud
NEPROVERENYMI JEDINCI populace

REFERENCNI SOUBOR - soubor doprovérenych jedinct (byk( se spolehlivosti hodnot OPH
99%) a se znamym genomickym hodnocenim. Pocet jedincu referenéniho souboru v ¢ase
neustale roste.
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Reliability

T T T Prorovéreni (>50K) 2013
PA only 2 500 10 000 25 000 100 000 (22 tis. bykua)

Number of Bulls




OBECNE PRINOSY A SOUVISLOSTI

- zkraceni generacniho intervalu (intenzivni vyuZziti testantt a jalovic pro Slechténi
(OB — otci bykd, MB — matky byk)

- zvyseni genetického pokroku o 30 — 50 % (dle vlastnosti)
- snizeni pramérného véku pocatku plemenarského vyuziti jedince
- rozSifeni moznosti pro dalsi sméry Slechténi (RED HOLSTEIN, BEZROHOST)

- rozSifeni selek€éni zakladny a zvyseni selekéni diference (o plemenice z velkych
komercnich chov, bez plvodu, PK)

- pfechod na americky index TPI (total performance index) jako na hlavni svétové

M kritérium porovnani jedinct a marketingu

'-x'““" - soub&Zna akcelerace biotechnologii (ET, OPU/IVF) a primyslu podporujiciho

prePrry management top stad (vyZiva, stajové technologie, odchov, asovani inseminace,

sledovani traveni)
- ovéfovani plvodu

- rostouci vyznam individualniho priparovaciho planu (prevence PP a genetickych
vad, korekc¢ni pfipafovani)




Postup stanoveni PH:

- Rodokmenové hodnoty (RH) neprovéfenych jedinct ¢i PH rozprovéfenych, se stanovuji na
podkladé porovnani jejich genomického profilu, s profilem doprovérenych byku a jejich profilu
odpovidajici hodnoté OPH pro kazdou sledovanou vlastnost. V souvislosti s tim se stanovuje
obecné vysSi spolehlivost OPH.

ONE STEP (CR), TWO STEPS (vétsina zemi) metoda vypo&tu OPH

Zpresnovani OPH na urovni jedince:

ALLL PH PRED GENOMIKOU PH PO ZAVEDENI GENOMIKY
k. s 2 SLOZKY (ptvod, KD) 3 SLOZKY (genomicky profil, pivod, KD)
l". L | i
m PUVOD PRED GENOMIKOU: PUVOD PO ZAVEDENI GENOMIKY:
Rodokmenovéa hodnota : Rodokmenova hodnota :
-PA ¢i PI - spolehlivost OPH predki
- spolehlivost OPH piedki - slozka genomiky




ZAKLADNI PRINOS GENOMIKY DO PRAXE JE V:

- ZPRESNENI| OPH

- ZVYSENI JEHO SPOLEHLIVOSTI

- STANOVENI PH JEDINCE KRATCE PO NAROZENI

Vyssi spolehlivost znamend moznost selektovat na nizko dédivé vlastnosti
(predevsim fitness, plodnost, welness apod.) mnohem dfrive.

DOPROVERENY
98% - 99%

TESTANT, JALOVICE PROVERENY BYK
33% — 40% 75% — 80%

U PRODUKCE DRIVE

S vyuzitim GENOMIKY

U EXTERIER DRIVE

S vyuzitim GENOMIKY
ZNAKY ZDRAVI, FITNESS*
S vyuzitim GENOMIKY

65% - 76%
30% -37%
60% - 70%
25% - 30%
60% - 65%

80% -90%
70% - 80%
80% -90%
50% - 70%
75% - 80%

98% - 99%
97% -99%
98% - 99%
95% - 99%
95% - 99%

PROVERENY BYK = DOPROVERENY BYK




GENOMICKA SLOZKA.:

Nova soucast OPH  Zptesnéni OPH, ale nepfeceniovat....

Efekt GS pro PHB (h2 =0.30) Zdroj: Cole J.B, USDA — New tools in genomic selection of dairy cattle, 2013

Genomicka slozka plvodi ma v OPH v priméru vahu informaci o dalSich cca 34 dcerach z KD.

Genomicky puvod ma tedy v OPH v priméru u PHB vahu informaci o cca 41 dcerach z KD....




l\ LLTT
500 Efekt GS pro DPR (h? = 0.04) Zdroj: Cole J.B, USDA — New tools in genomic selection of dairy cattle, 2013
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Efekt ? Postupné zpresnovani genomickeho OPH

Priklad: narust spolehlivosti u selekéniho indexu Net Merit po zavedeni genomiky

Reliability (%)
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Obdobi od narozeni do prvniho provéreni byka

Impact of Genomics on Genetic Improvement, Paul VanRaden, 2014




VYUZITI V PROCESU SLECHTENI (BYCI)....

TESTANT

POROVNANI S VRSTEVNICEMI
(cil 120 dcer v 100 stadech)
Prvni OPH ve stafi cca 5 let

VEK (rok, mésic) - KROK V PROGRAMU

1

1%
2 Y4
3 Y2
47
S Va

Odbér semene u plemenika

Narozeni prvnich synu

Odbér semene prvnich syn

Narozeni prvnich vnuku

odbér semene prvnich vnuk

Narozeni prvnich pravnuku

Dfive bychom se teprve dozvédéli prvni OPH




PLEMENICI:
Zkraceni generacniho

- 7HO8081 PLANET (TP| 2074) intervalu o vice jak polovinu.

* 3/2003. Aktivni.
Spolehlivost PH 99%. Stejny postup

PLEMENICE (MB,MM)
7HO10721 BOOKEM (TPI 2327)

== * 2/2009. Aktivni.
- Spolehlivost PH 99%.

1a % roku " 7HO11477 MCCUTCHEN (TPI 2376)
\ sl * 11/2010. . Aktivni.
— Spolehlivost PH 99%.

\LLL - ‘ | 7HO12198 KINGBOY (T_PI ’2552)
"k“'“- Y i = *10/2012. Aktivni.

\ i Spolehlivost PH 99%.

= ". f.‘i
S 7HO127787 KING ROYAL (gTPI 2723)
* 5/2015. . Aktivni.
Testant rok pred provérenim.

Necelé 2 roky

ATD., ATD..




Navic znacné zpresnéni a zrychleni selekce napfr. i na vlastnosti plodnosti

Virgin Heifers
Lactating Cows
—®— Milk Production Zdroj: USDA

66% 65%

Conception Rate (%)
Milk Production (Ib)

Genetic Treand for Daughter Pregnancy Rate
TILILE
Zdroj: USDA
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Mezi USA a zemémi s podobnym managementem a velkou
genetickou pribuznosti je vysoka, pozitivni korelace...

PLEMENO HOLSTYN HOLSTYN
kategorie (jednotka) kravy jalovice

Bfezost po 1. inseminaci 36.3 % 61.1 %
Uzitkovost (mléko, kg T+B) 9792 (696 kg)

Zdroj: CMSCH za rok 2016

PRODUKCE x REPRODUKCE (2005 - 2016)

BREZOST KRAVY BREZOST JALOVICE MLEKO

2005 2006 =2007 2008 =2009 2010 =~2011 2012 =m2013 2014 =m2015 2016




Genomika neslouzi jen k vypocCtu OPH u holstyna...

BROWNSWISS AYRSHIRE
(byci + (byci +
plemenice) plemenice)
9 377 ks 2 097 ks

HOLSTYN JERSEY
(byci + plemenice) (byci + plemenice)
520 141 ks 66 882 ks

Zdroj: CDCB (Council of Dairy Cattle Breeding (USDA), 2013
GENETICKE VADY

APAF1 (HH1) - Spontaneous abortions in Holstein cattle (Adams et al., 2012)

CWC15 (JH1) - Early embryonic death in Jersey cattle (Sonstegard et al., 2013)

pRePPr: Weaver syndrome - Neurological degeneration and death in Brown Swiss cattle

se0 (McClure et al., 2013)
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:\q RESENI OTAZKY PREVENCE PRIBUZENSKE PLEMENITBY

Zdroj: Cole J.B, USDA — New tools in genomic selection of dairy cattle, 2013

Zameéreni vyzkumu na:
- sledovani stupné inbreedingu u aktivni populace bykd (7.9% - 18.2%)
- je efekt projevu inbreedingu disledkem pusobeni celého genomu ¢i se Lisi dle Usekd genomu?

Zdroj: Cole J.B, USDA — New tools in genomic selection of dairy cattle, 2013




SLECHTENI NA NOVE VLASTNOSTI....

Zdroj: USDA

ZDRAVOTNI PROBLEM Vyskyt béhem laktace Naklady na léébu vyskytu Riziko brakace
Mastitis 12 - 40% 155 - 244 USD 32.7%
Laminitida 10 - 48% 177 - 469 USD 16.0%
Metritida 2-37% 300 - 358 USD 17.1%
Zadrzena placenta 5-15% 206 - 315 USD 31.7%
Slez 3-15% 494 USD 26.9%
Ketosa 5-14% 117 - 289 USD 32.5%

ZDRAVOTNi PROBLEM PRUM. SPOLEHLIVOST RPH (prdmér) MINIMUM MAXIMUM
Mastitis 52 100 76 115
Laminitida 52 100 73 115
Metritida 51 100 75 115

#l Zadrzena placenta 51 100 71 116
Slez 50 100 69 111
Ketosa 51 100 72 113
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Laminitida) | 4 i Wellness
27% _ 30%

Frediton Selekéni index
DWP$
(pro USA)

Placenta

Plodnost |Zdravi a
porody

19%




SLECHTENI NA NOVE VLASTNOSTI....

Welness telat.. zoiuson

] . Vyskyt Vyskyt Naklady
Aplrdionlel) ez e (mlééné obdobi) (po odstavu) na lécbu vyskytu

Prijmova onemocnéni 23.9 - 25.3% 0.8-1.8% 11.35 USD
Respira¢ni onemocnéni 124 -18.1% 59-11.2% 9.84 - 16.35 USD
Uhyny telat 4.2 -12% 1.8-2.8%

SPOLEHLIVOST RPH

HODNOCENIi  (prameér) MINIMUM| MAXIMUM
Prezitelnost telete 42 100 66 116
Rezistence k respiracnim chorobam 36 100 83 116
Rezistence k prijmovym onemocnénim 39 100 85 117

WELNESS VLASTNOST TELAT

SLOZENI INDEXU CW (%) SLOZENI INDEXU DWP (%)

PREZITELNOST WELNESS TELAT
TELAT 8%
43%

Selekéni index

'.-‘JﬂNE‘;‘; PRODUKCE DWP$
e .o (pro USA)

RESPIRACNI

ONEMOCNENI Tvp
) 29% 10%
PROJMOVA
ONEMOCNENI
n59

PLODNOST PLEMENIC ZDRAVI, DLOUHOVEKOST,
6% PORODY 19%




SLECHTENI NA NOVE VLASTNOSTI....

Zdroj: Cole J.B, USDA — New tools in genomic selection of dairy cattle, 2013

DalsSi vlastnosti, jez jsou predmétem vyzkumu...

Vék pfi prvnim teleni (Cole et al., 2013)
Zdravotni rezistence (Parker Gaddis et al., 2013)
Produkce metanu (de Haas et al., 2011)
Mastné kyseliny mléka (Bittante et al., 2013)
Persistence laktace (Cole et al., 2009)
Rektalni teplota (Dikmen et al., 2013)

| — Konverze krmiva (Connor et al., 2013)
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JEJICH BUDOUCI VYUZITI:

- postupné
- zprvu jako soucast selekéniho indexu

- vyuziti vlastnosti s vysokou korelaci




DOPADY NA ZAPOJENI JEDNOTLIVYCH KATEGORIi BYKU DO SLECHTENI POPULACE
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PROVERENI| 41% G. TESTANTI 59%

PROVERENI 58% G. TESTANTI 42%

Geneticky efekt (geneticky zisk na byka)

Average gain:
USS17.72/year

00 01 02 03 04 05 06 07 08 09 10 11 12 13 14 15 16
Rok zacatku produkce semene byka



VYUZITI V PROCESU SLECHTENI (PLEMENICE)....

Geneticky pokrok a ekonomika farem nejsou zavislé jen na genetice....
Nezanedbatelnou a stale rostouci roli hraji reprodukc¢ni biotechnologie....

REPRODUKCNI BIOTECHNOLOGIE POKROK VE SLECHTENI

Uméla inseminace Kontrola uzitkovosti

Kontrola dédi¢nosti Embryotransfer (ET)

Nejmoderné&jSi postupy (21. stoleti):

Ovum pick-up (OPU) Genomika jedincu
In vitro fertilizace (IVF) Genomika embryi
Biopsie embryi Genomika zarodeCnych bunék

Genové manipulace Epigenetika

Klonovani Vypocetni technika....

Snaha o stale intenzivnéjsi a efektivnéjsi vyuZiti genetického potencialu jedince je
mozné, diky stale pfesnéjSimu, komplexnéjSimu OPH, v stale ¢asnéjSim véku jedince

a diky reprodukcnim technologiim vhodnym pro nejmladsi jedince.
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Zdroj:
AETA 2016

Table 1: 2015 Bovine in vivo Embryo Production by Semen Type

Animal Data

Collection Data Transfer Data
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Semen Type

c
o
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e

Collections
Total Ova
Total Viable
Ave Viable

non-sorted

sex-sorted

10,340| 101,240| 63,984 : 2| 63.2% 23,359

2287 24,125 12,255 . 4 50.8% 2,178

Total

12,627! 125,364| 76,239 . ; 60.8% 25,537

non-sorted
sex-sorted

28,748 365,876 204,043 : 55.8% 107,969

546/ 5,423 3,050 ; : 56.2% 1,737

Total

Over All Total

29,294 371,299| 207,093 1| 55.8% 163,36* 109,706
41,921 496,663 283,332 8 57.0%| 206,756\ 80,384| 135,243
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OPU/IVF/ ET

Zdroj:
AETA 2016

Table 2: 2015 Bovine in vitro Embryo Production

OPU Collection Data OPU Transfer Data

\ : i
Illllll“ “--.l E
(&

'“-.':-.H‘“,,.. Dairy |17,329 315.084 96,305 51,240| 37,798 |

g i Beef |15307 335426 101,653 213 & 63, 20,781
A
) Total 32,636 £50,510 197,958 19, : 59,283\ 58,579

¥

Roc¢né u mléénych plemen: Rocné u mléénych plemen:
* 46 769 pfenosu * 625 prenosl

embryi z IVF IVF embryi z jatek
* 81% Cerstva *42% Cerstva




Bovine in vitro embryo production - OPU
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PRIKLAD VYUZITI FIRMOU - USA

1. A piezo electric crystal is
undulated approximatel
90,000 times/second, which
breaks the stream into droplets
at a particular point in time.
The location of the last-attached
droplet in the stream is
highly controllable.

technologies Q

- Produkce sexovaného semene od roku 2004

- Tfidéni spermii pritokovym cytometerem na "X, a "Y*
- ET, IVF

- dnes dodavaji technologii a know-how po celém svété:

2005 - Holland Genetics - Brazil

2006 - Select Sires, ABS (USA)

2007 - Holland Genetics — Netherlands, CRI — Genex (USA), Alta Genetics (USA)
2008 - ST TWG (Trans World Genetics) , Accelerated Genetics (USA)

2009 — Umotest — France, Semen ltaly, Sexing Technologies - New Zealand
2011 - Sexing Technologies — Australia

- dnes konecné vznik i konkurencéniho prostredi




PRIKLAD VYUZITI FIRMAMI - USA + EU

embryo webshop ...




\r CELY MODEL MODEL SLECHTENI GENOMIKA + OVU/IVF/ET UVNITR STADA

EMBRYA NA PRODEJ
(do EU i CR)

PRO VLASTNi STADO
(tvorba rodin)

GENOMICKE
HODNOCENI
(USA, EU, ...CR)

"NEJLEPSI - PRO
VYPLACH
M (NEJHORSI - JEN JAKO

RECIPIENTKY) | TOP DOJNICE STADA

(vlastni, cizi) =>IPP

EKONOMIKA CHOVU




PRIKLADY VYUZITI V PRAXI - EU

ULTIMATE Combination of ET Experience and Breeding Passion -HI 4/2014, page 46

Tirsvad Holsteins v Dansku.
aspirace 150 DNA testovanych jalovic ro¢né
Z toho 60 ve vlastni donor staji
50 nasmlouvanych dojnic na rdznych farmach
200 nasmlouvanych recipientek na riznych farmach

Breeding Investments Provide a High Returns — Holstein International 5/2014, page 36

AL L1
"kﬂ"" Niermann farm v N&émecku. Poget krav — 90 (60% z toho recipientky). Produkce 9000 kg.
\

L | i
- ,genomika pro nas je spasou‘... ,jsme nadSeni z variability vysledkl genotypizace i u
pravych sourozencu ve stadé“...“stanzime se vytvofit podminky, abychom z kazdé vybrané
plemenice dostali pfes IVF a ET maximum®...Pro ekonomiku farmy je to neskutecny pfinos, o
zkvalitnéni stada nemluve®.




Trend for Daughter Pregnancy Rate

aughter

196D
BIRTH YEA

CASA svstém (computer assisted semen analysis)




EFEKT SYNCHRONIZACE?
V 80% dojde k ovulaci v rozmezi 6 — 8 hodin od posledni aplikace.
V pfipadé vizualni detekce je naopak presnost rozmezi az 24 hodin...

Custribution of DIM at 17 AL Service Farm 1
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Pregnant vs Open: Getting Cows Pregnant and the Money it Makes *2010
Authors: P. Fricke, S. Stewart, P. Rapnicki, S. Eicker, M. Overton







VICE INSEMINACT NATJEDNOU?

REPRODUKCE — SLECHTENI NA PLODNOST

plemenic (JAL, KRAV, PL)

- uprava selek&nich indexd ve smyslu vlastnosti plodnosti

- zafazeni novych vlastnosti hodnoceni plodnosti

\,... REPRODUKCE — EXPERIMENTY, VYZKUM

GENETICKY PODMINENA
ODOLNOST MEMBRANY
Snaha odstranit z ejekulatu mrtvé spermie. Ty obsahuji Zkoumani Sesti genti

bilkovinu ubiquitin, obaleni kovovymi ¢asticemi, odpovédnych za integritu
zmagnetizovani, odstranéni (napf. pro sexaci) membrany hlavicky spermie.
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ODCHOV TELAT (GENOMICKYCH TELAT)

Intenzivni
vyziva

Teplotné
Kontrolované
prostredi

Kyslik




Uzitkovost 20177  465ks — 11 834kg -3.67% - 3.37% MD 413




STAJE PRO DOJNICE (kubatura kysliku, ventilace, chlazeni)




\insomes:
)

50 .. 60 ' i ' i 5'0
Points Points
CORRELATION BETWEEN FREE STALL COMFORT AND CORRELATION BETWEEN FLOOR COMFORT AND
ROLLING HERD AVERAGE OF THE MILK YIELD ROLLING HERD AVERAGE OF THE MILK YIELD
(R =0.33; P <0.02). THE POINTS ARE THE RESULT OF (R =0.29; P < 0.05). THE POINTS ARE THE RESULT OF
THE SCORING SYSTEM OF VAN EERDENBURG ET AL. THE SCORING SYSTEM OF VAN EERDENBURG ET AL.




VYZIVA DOJNIC — ZMENY KRMNYCH STRATEGII
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VYZIVA DOJNIC




VYZIVA DOJNIC — KONTROLNI MECHANISMY
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BLiZKA BUDOUCNOST V PRAXI:
EFEKTIVITA TRAVENI, KONVERZE KRMIVA, ODOLNOST STRESU

COW DIGESTIVE SYSTEM World milk and feed price

s |FCM combined world milk price indicator

Hind gut e |[FCIN world feed price indicator

USDI100 kg (ECM)

Traveni slozek KD v uréeném misté. OPH pro vlastnosti konverze krmiva.

Brzy PH (Slechténi na tyto vlastnosti)...




POKROK NELZE ZASTAVIT...
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