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NOVOS RUMOS DA GENETICA NO

DESENVOLVIMENTO AVICOLA

O conhecimento dos genomas é a atual fronteira da genética. A incorporag@o de informagdes gendmicas

no processo seletivo poderé definir a competitividade das empresas de genética avicola.

Por [ Mbnica Corréa Ledur, Jane de Oliveira Peixotd e Gilberto Silber Schmidt!

produgdo industrial de frango de corte apresenta
uma das trajetdrias mais interessantes dentre as ca-
deias produtivas agroindustriais, marcada por cons-
tantes avancos tecnoldgicos e escala comercial.
Aplicando controle efetivo de doengas, nutricao adequada,
boas condi¢des de alojamento e sele¢do genética, a produgao
de aves alcangou graus extremos de eficiéncia. Dados obtidos
no relatdrio da Uniao Brasileira de Avicultura (UBA?) de 2009
mostram que, em apenas cinco décadas, o peso corporal ao
abate aumentou em 35,6% (1800 para 2440 g), acompanhado
da redugdo de 41,4% na idade ao abate (70 para 41 dias) e
em 29,6% a necessidade de ragdo para a obtencao de 1,0 kg
de camne (conversdo alimentar de 2.5 para 1.76). Por meio de
um processo de selecdo cuidadoso e equilibrado para varias
caracteristicas comerciais e biologicamente importantes, as
empresas de genética vém preservando caracteristicas da came
de aves como saudavel, lucrativa e relativamente barata e de
baixo impacto ambiental.
Em relagdo ao impacto ambiental, a avicultura apresenta
importantes vantagens sobre as outras cadeias de produgdo
animal. A produgdo avicola tem apresentado menor impacto
sobre o consumo de energia e aquecimento global. Grande
parte desse melhor desempenho se deve a elevada eficiéncia
produtiva das aves, conseguida gragas ha anos de intensa se-
lecdo genética para a melhoria da conversao alimentar, taxa
de crescimento e rendimento de carcaca.
O conhecimento dos genomas é a atual fronteira da genética.
Alincorporacao de informacdes gendmicas no processo seleti-
vo poderd definir a competitividade das empresas de genética
avicola. As principais empresas visualizam o potencial que o

uso de tecnologias gendmicas tem para aumentar o ganho
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genético e a flexibilidade dos programas de melhoramento
para atender as necessidades dos consumidores e assim manter
mercados existentes e ganhar novos mercados.

O répido avango no desenvolvimento de tecnologias mole-
culares e equipamentos capazes de gerar e analisar dados
em grande escala tem revolucionado a gendmica, permitindo
atingir patamares antes nao vislumbrados. Essa evolugao tem
possibilitado um avango significativo do conhecimento dos
genomas, criando tanto expectativas como possibilidades
reais de aplicagdo em varias areas, da medicina a producao
animal. A principal aplicagao de metodologias genomicas para
melhoria da producao avicola ocorre por meio da inclusao de
informagoes genotipicas em programas de melhoramento que,
de forma gradativa e cumulativa, visam melhorar a eficiéncia da
selecdo. Contudo, para que marcadores moleculares possam
ser aplicados em programas de melhoramento de aves visando
beneficios para a produgao e qualidade do produto, estes
primeiramente devem ser identificados e associados de forma

acurada com caracteristicas de interesse para a avicultura.

Nowas TECNOLOGIAS - O avanco das técnicas moleculares
vem permitindo grande aumento na rapidez, quantidade e
complexidade dos dados gerados, mudando o paradigma da
genética para uma ciéncia extremamente rica em dados. Dessa
forma, o grande desafio é a anélise e interpretacao dos dados,
ao invés da geracao dos mesmos, sendo necessério o avango
no desenvolvimento de metodologias de anélise, ferramentas
de bioinformética e estratégias de selegdo.

O sequenciamento do genoma da galinha em 2004 (Hillier et
al., 2004) permitiu a identificagdo de 2,8 milhdes de polimor-

fismos de base Gnica (SNPs - Single Nucleotide Folymorphisms;
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Wong et al., 2004), levando ao desenvolvimento de mapas

de SNPs em alta densidade no genoma. A partir desses mapas
foram desenvolvidos painéis densos e representativos de SNPs
(chip de SNPs), o que tormou possivel a realizacao de estudos
de associagao desses SNPs genotipados em grande escala
com caracteristicas poligénicas. Estudos de expressdo génica
estdo complementando esses achados, indicando genes que
apresentam diferentes niveis de expressdo e que podem conter
amutacdo causal que gera a expressao diferenciada.

Meais recentemente, outro tipo importante de variagdo gendmica
comeca a ser explorada: as variagdes no nimero de cépias do
DNA - Copy Number Variation (CNV), que consistem em cépias
adicionais ou delegdes de segmentos gendmicos. Os CNVs po-
dem ter grande impacto sobre a regulagao e expressdo génica
e sao provavelmente uma fonte importante de variabilidade
a0 nivel de fendtipo. Em aves, um consércio envolvendo vérias
instituigdes identificou CNVs no genoma da galinha. Assim como
foram gerados mapas de SNPs, mapas de CNVs também vém
sendo desenvolvidos. Este tipo de variacdo genética poder4
entdo ser utilizado em estudos de associacao e na selecdo
gendmica de forma semelhante aos SNPs.

Atualmente, vem sendo disponibilizados dados de sequéncias

completas do genoma provenientes de sequenciamento de

nova geragao pelas plataformas 454 FLX da Roche, a Solexa
da llumina e SOLID System da Applied Biosystems. Essa me-
todologia possibilita capturar todo tipo de variacdo genética
existente quando se comparam sequéncias completas entre
individuos (Pérez-Enciso e Ferretti, 2010). Em aves, por meio
da plataforma SOLID, em 2010, foram identificados mais de
sete mithdes de SNPs e cerca de 1300 delecdes utilizando
oito populagdes distintas de galinha doméstica e a ancestral
Red Jungle Fowl (Rubin et al., 2010). Os dados provenientes
do sequenciamento de nova geragao, além de permitir a
identificagao de maior ndmero de SNPs e CNVs, poderdo
ser incorporados em anédlises que permitam a integragdo
das diferentes metodologias para o melhor entendimento
da arquitetura genética das caracterfsticas poligénicas, bem
como para definido de direcionamentos e novas estratégias

de selegdo em programas de melhoramento.

PRINCIPAIS VANTAGENS - A grande expectativa das empresas
de genética é que o conhecimento em nivel molecular possa
contribuir, sobretudo, para a obtencao de estimativas de valor
genético mais acuradas, principalmente para caracterfsticas
cujos ganhos ainda sao limitados no melhoramento con-

vencional, como exemplo a resisténcia genética a doencas,
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tanto resisténcia imune inata como resisténcia a patégenos
especificos, o que poderé diminuir o uso de medicamentos
€ vacinas.

Em frango de corte a selecdo gendmica poderd melhorar
a resposta a selecdo principalmente pela maior acurécia
na estimativa dos valores genéticos e em menor grau pela
reducdo do intervalo entre geracOes, que ja é pequeno. Um
aspecto importante do uso das informagGes gendmicas sera
o de reduzir problemas evidenciados decorrentes da selecao
para crescimento rapido, como ascite e morte sibita, por
exemplo.

No melhoramento de aves de postura a aplicacgo da sele-
¢ao gendmica poderd aumentar os ganhos genéticos pela
reducdo do intervalo entre geragdes e pela maior acuracia na
estimativa dos valores genéticos dos candidatos a seleg3o.
O aumento da acuracia dos valores genéticos em idades
precoces, especialmente nos machos e a redugao da consan-
guinidade s&o as maiores vantagens do uso de informagoes
gendmicas. A selecdo entre irmdos completos em estagios
precoces para a persisténcia de producao e qualidade do ovo
¢ de grande interesse para 0s machos uma vez que esses sao
selecionados tradicionalmente com base no desempenho de
suas irmas, meio-irmas e outras fémeas parentes.

Uma contribuicdo fundamental da genBmica estd em contomar

possiveis problemas decorrentes de correlagBes genéticas

Hustracao de analise por PCR do DNA
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indesejaveis existentes entre caracterfsticas sem, contudo, com-
prometer os ganhos genéticos ja alcangados. O conhecimento
do efeito de genes especificos permiitiré a alteragao dessas cor-
relacdes genéticas indesejaveis por meio da selecao assistida por
marcadores. Também, as anélises gendmicas permitem descrever
o pool de genes mais acuradamente e otimizar o tamanho
efetivo das populacdes sem perdas na intensidade de selegdo.
Além disso, ndo hé risco de rejeicao da tecnologia por parte da
sociedade, pois a andlise gendmica apenas detecta e seleciona
variabilidade genética pré-existente, ndo sendo capaz de gerar

variabilidade genética, como acontece na transgenia.

APLICACOES NA GENETICA AVICOLA - O mercado mundial de ge-
nética avicola é dominado por pouquissimas empresas. Nesse
mercado competitivo, a inclusao de informagdes gendmicas
pode ser um fator critico para o sucesso. O uso da genética
molecular é uma solucao atrativa para aumentar a intensi-
dade e acurécia de selecdo. Além do impacto na estimagao
dos valores genéticos, a selecdo gendmica assistida por
marcadores (GWMAS) também permitira a reestruturagdo
de programas de melhoramento, possibilitando a selegdo
direcionada para obtencao de produtos diversificados. Cientes
dessa importancia, as grandes empresas de genética avicola
tiveram a iniciativa de formar e apoiar consorcios que unem
os esforcos e competéncias da inddstria, universidades e
institutos de pesquisa governamentais para a
implementacao de tecnologias gendmicas em
seus programas de melhoramento.

A Aviagen Ltd. estaincorporada em um grande
projeto gendmico que visa identificar SNPs as-
sociados a caracterfsticas de interesse em suas
linhas puras. Nesse consércio, a empresa conta
com a parceria de instituicdes que dominam
tecnologias de ponta nos Estados Unidos e
Reino Unido. O Grupo EW (Erich Wesjohann),
que inclui a Aviagen Ltd., a Hy-Line Interna-
tional e a Lohmann LTZ, esté atualmente
trabalhando no desenvolvimento de um
painel de mais de 500 mil SNPs, com base
em informagoes de sequenciamento de todo
genoma envolvendo linhagens de frangos de
corte e de poedeiras com maxima diversidade
filogenética (Avendario et al., 2010).

A Hendrix Genetics e a Cobb-Vantress inicia-
ram, em 2008, um projeto de quatro anos para a implemen-

tacdo da selecao gendmica no melhoramento de aves. Essas



empresas participam do consércio GWMAS que conta com
parcerias do Departamento de Agricultura dos Estados Unidos
(USDA) e universidades americanas, canadenses, holandesas e
do INRA, na Franca, entre outros. Esse consércio participou da
confeccdo do chip 60K SNP [llumina iSelect para o genoma da
galinha. As informagdes para escolha dos marcadores foram
obtidas por meio do sequenciamento Solexa e consultas a
bases publicas. O principal objetivo do projeto é comparar
a GWMAS partindo de informagdes desse painel de 60 mil
marcadores com a selecao tradicional.

O grupo Grimaud, subsidiério da Hubbard, iniciou, em 2007, um
projeto conjunto de pesquisa com a empresa de biotecnologia
MetaMorphix para desenvolver marcadores genéticos associa-
dos ao desempenho de frangos de corte. Para isso foi utilizada
a tecnologia GENIUS - Whole Genome System™ qgue permite
0 mapeamento e a caracterizacao de regides de interesse no
genoma da galinha, partindo da genotipagem de SNPs.

A divulgacdo dos resultados da utilizaggo de informacdes
genOmicas € ainda restrita. Os resultados disponiveis se referem
a abordagens iniciais como a identificacao dos SNPs que estao
segregando nas populacoes, e ao desenvolvimento de métodos
estatisticos acurados e eficientes para determinar os valores
genéticos usando informagdes dos marcadores moleculares.

Contudo, mesmo sendo resultados iniciais as empresas tém

considerado esses resultados promissores e mantém altos
investimentos nessa area.

O uso rotineiro dessas tecnologias gendmicas no melhoramento
genético de aves tem sido objetivado como muita cautela,
uma vez que o mercado de genética € bastante competitivo e
trabalha com minima margem de erro. Por isso, estratégias de
validacdo da selecdo gendmica como avaliagao em geragoes
sucessivas e uso de populagbes duplicadas, entre outras, tem
sido utilizadas. Testes de desempenho e avaliagoes fenotipicas
convencionais continuam sendo realizados como forma de
assequrar a competitividade das poucas empresas de genética
avicola existentes hoje no setor, até que a implementagao da
selecdo gendmica seja comprovadamente efetiva na pratica.
Os resultados obtidos até o presente sdo pouco divulgados,
principalmente pelo fato de fazerem parte da estratégia dos
programas de melhoramento genético de cada empresa, sendo
estes confidenciais. Contudo, a preocupagao das empresas com
0 armazenamento de tecidos para recuperacao de informagoes
genotipicas das linhas puras demonstra claramente que estas
estdo se preparando para a incorporacao de informacoes
gendmicas em seus programas de melhoramento genético.
PesquisAs NO Brasi. - A Embrapa Suinos e Aves e a Esalg/

USP iniciaram estudos em gendmica de aves no Brasil em 1999
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com o objetivo de mapear regiGes associadas a caracteristicas
de interesse econdmico para a avicultura. Posteriormente, os
projetos na area de gendmica levaram a formacao da Rede de
Gendmica de Aves, que une esforcos da Embrapa, universidades
e o direcionamento da agroinddstria.

Como resultados, além de alguns marcadores potenciais que
vem sendo validados (Ledur et al., 2010), foram identificadas e
mapeadas regides do genoma da galinha associadas a caracte-
risticas de desempenho, carcaga, peso de 6rgaos e também as
associadas ao metabolismo e deposicao de gordura (Nones et
al., 2006; Ambo et al., 2009, Campos et al., 2009 e Baron et
al., 2010). Além de contribuir para o avango da ciéncia, esses
estudos de gendmica de aves veém contribuindo também para a
formagao de recursos humanos com capacidade para estudos
avancados na area de gendmica e para utilizagdo de marcadores
moleculares em programas de melhoramento.

As préximas etapas dessa linha de pesquisa envolvem o mapea-
mento fino de regides importantes previamente identificadas, a
validagao de marcadores e aidentificagao de genes candidatos
por posicao. Outra linha de interesse é o mapeamento de QTLs
associados a integridade Gssea em aves, que além de estarem
relacionados com problemas metabdlicos e de producao, estao
diretamente associados ao bem-estar animal. Entretanto, um
ponto critico para o avango nessa Linha de pesquisa € o estabe-
lecimento de estratégias para viabilizar parcerias com empresas
de melhoramento genético avicola. Essa dificuldade se deve ao
fato de que as estratégias utilizadas pelas empresas, suas bases
de dados e a maioria dos resultados obtidos sdo de carater

confidencial e que determinam a competitividade das mesmas.

DEesaAfIOS - A identificacdo de genes responséveis pela varia-
¢ao das caracteristicas, suas mutacoes causais e seus efeitos
ainda serdo um grande desafio da gendmica. As metodologias
para estimar os efeitos dos SNPs e dos CNVs necessitarao de
gjustes continuos. O aumento exponencial dos dados gerados
vem exigindo maior complexidade dos modelos e software
necessarios para comportar as interagoes, especialmente a
epistasia, a qual tem sido comprovadamente importante em
aves (Ankra-Badu et al., 2010).

No que diz respeito as caracterfsticas de interesse para a
avicultura, a identificagdo de marcadores genéticos associa-
dos a convers3o alimentar, gordura na carcaga, a problemas
metabdlicos, como ascite e morte sdbita e a outras doencas
da producao como a coccidiose, prometem grandes beneficios
para a cadeia produtiva avicola. Estas caracteristicas estdo

altamente relacionadas com o custo de producao, que podera
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ser melhorado significativamente com a selecao de aves mais
eficientes e mais resistentes. Além disso, marcadores genéticos
visando o aumento do rendimento de cortes nobres continu-
am a ser importantes, devido ao grande impacto econdmico
dessas caracterfsticas.

Uma grande limitacdo para a incorporacdo de tecnologias
que utilizem dados gendmicos em grande escala ¢ o elevado
custo da genotipagem. Isso é observado particularmente em
aves, nas quais a intensidade de selegdo é elevada, apresen-
tando grande ndmero de candidatos a selegdo e o prego do
pinto de um dia é extremamente baixo se comparado com
outras espécies animais. Dessa forma, a redugao do custo
com genotipagens é um fator crucial para a implementacao
da selecdo gendmica em aves. Com os valores atuais, uma
possivel estratégia seria utilizar os chips de alta densidade para
o estabelecimento de associacdes de SNPs com caracteristicas
de interesse e consequente descoberta de genes e de suas
funcoes, e selecionar painéis de baixa densidade contendo os
SNPs de maior relevancia para uso na selegao, juntamente com
os efeitos poligénicos (Ledur et al., 2010). Outra alternativa
para a redu¢do do custo de genotipagem é a utilizagao de
métodos que possibilitam a inferéncia dos gendtipos a partir
de painéis de SNPs.

PErsPECTIVAS - Com 0 avango das tecnologias gendmicas o
custo de processamento de amostras e de genotipagem
devera ser reduzido.

As estimativas sdo de continuidade de ganhos genéticos e
evidéncias de manutencao da variabilidade genética, mesmo
sob intensa selecdo.

A busca por informacdes gendmicas associadas as anélises de
comportamento e bem-estar animal oferece oportunidades
de avanco no estudo da relacdo entre comportamento e
produgdo e suas implicagbes na qualidade e perspectivas de
uma producao sustentavel.

Superados os continuos desafios metodolégicos e de custo,
permanecerao as buscas por melhores estratégias de incor-
poracdo dos dados gendmicos e melhores combinagdes de
indices fenotipicos e genotipicos em programas de melhora-

mento genético. @

"Pesquisadores da Embrapa Suinos e Aves

Em 2010 a Unido Brasileira de Avicultura (UBA) e Associacao Brasileira
dos Produtores e Exportadores de Frango (Abef) se uniram formando

uma entidade Gnica, cuja sigla ficou Ubabef.
As Referéncias Bibliograficas deste artigo podem ser encontradas

no Link: www.aviculturaindustrial.com.br/?embrapaO11l




