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Lettre du directeur

Le CRRA a connu une année ponctuée de succés en 2007-2008. Il a été le principal instigateur d’une demande de
regroupement stratégique présentée aux Fonds Québécois de recherche sur la nature et les technologies (FQRNT)
ayant pour titre le « Réseau Québécois en Reproduction, (RQR) ». Les autres principaux partenaires sont : le groupe
de recherche en reproduction de 1I’Université Laval et de I’Université McGill avec comme membres ceux de
I’Université de Sherbrooke et de I’Université du Québec a Trois-Riviéres (UQTR). Au cours de I’année 2007-2008,
la lettre d’intention au FQRNT a été acceptée, la demande soumise, en plus de I’entrevue avec le comité
d’évaluation. En avril 2008 nous avons été informée par le FQRNT que notre demande a été acceptée et que le RQR
serait financé pour presque $1M pour une période de 3 ans, et ce a partir de juin 2008. Suite a ’obtention de cette
subvention, le réseau a aussitot ét€¢ mis en place. De plus, des membres du CRRA font partie du réseau CRSNG
«EmbryoGene» dirigé par les chercheurs de I’Université Laval et de I’Université d’ Alberta. Nous prévoyons jouer
un réle important dans le développement et I’implantation de ce réseau.

Comme par les années passées, I’année 2007-2008, nous a permis encore une fois d’affirmer que nos résultats sont
positifs. En effet les membres du CRRA ont soit obtenu de nouvelles subventions et/ou renouvelé leurs subventions.
Tous les membres du CRRA profitent d’une subvention du Conseil de recherches en sciences naturelles et en génie
(CRSNGQG). Nous détenons les trois seules subventions de fonctionnement accordées a la Faculté de médecine
vétérinaire par les Instituts de recherche en santé du Canada (IRSC), en plus d’une d’infrastructure de groupe de
trois ans pour la gestion de notre parc d’appareillage. Deux de nos chercheurs détiennent une chaire de recherche du
Canada; la chaire de recherche canadienne en biotechnologies et clonage animal et la chaire de recherche canadienne
de biologie moléculaire ovarienne.

Nous avons aussi présenté une demande au FCI en 2008 pour maintenir et continuer a développer nos installations
de recherche pendant les prochaines années. Malgré nos succés remarquables avec les subventions de groupe, notre
principal défi consiste toujours a trouver le financement permettant 1’entretien de nos équipements et 1’élaboration
des mécanismes assurant la formation de nos étudiants et de nos techniciens. D’ici la, nous pourrons difficilement
tirer pleinement profit des bénéfices offerts par ces équipements. Une lettre d’intention au CRSNG pour le
programme de formation FONCER a été présentée et si elle est retenue nous présenterons une demande a I’automne
2008.

Le programme des études supérieures au CRRA a continué¢ d’obtenir de remarquables résultats au cours de
2007-2008. Des étudiants ont vu leurs efforts couronnés de succés par 1’obtention de leur diplome en 2007-2008,
soit Joélle Desmarais et Jae Guy Yoo au doctorat et Catherine Dolbec a la maitrise. Nous avons présentement cing
stagiaires postdoctoraux, Alexandre Boyer, Danila Campos (Brésil), Jo€lle Desmarais, Rajesha Duggavathi, Nicolas
Pilon et Valério Portela (Brésil). Le recrutement de nouveaux étudiants se continu par I’ajout de 4 étudiants a la
maitrise et un au PhD en plus du passage direct au PhD par un autre étudiant ce qui permet de consolider notre
programme d’études supérieures. Plusieurs membres du CRRA ont des codirection d’étudiants avec des membres
de d’autres départements et institutions.

Le présent rapport permet aussi de constater le succeés remarquable pendant 2007-2008 de certains membres du
CRRA sur la scéne scientifique internationale. Nous avons publié de nombreux articles dans des revues scientifiques
des plus renommées. Les chercheurs du CRRA font également partie de comité rédactionnel de revues de prestige, y
compris la nomination comme «Editeur-en-Chef » de la plus prestigieuse revue dans notre domaine, Biology of
Reproduction. Des chercheurs ont été conférenciers a des symposiums de congrés internationaux au Canada,
Europe, les Etats Unis, Chine, Japon et Brésil. Nous faisons également partie des comités d’attribution des
subventions du CRSNG, de I’'IRSC et du «US National Institutes of Health». Enfin, nous siégeons au conseil
consultatif de I’Institut du développement humain de I’IRSC, et de la «Federation of Societies of Experimental
Biology (FASEB» des Etats-Unis.



Le succes continu du CRRA est attribuable a la collégialité entre tous les membres de I’équipe, au dévouement de
son personnel de soutien et a I’important appui regu de la Faculté de médecine vétérinaire et du Bureau de recherche
institutionnelle de I’Université de Montréal. Nous tenons a remercier tout particuliérement le docteur Alan Goff, qui
veille sur le parc d’ordinateurs et qui est responsable du Club de lecture et du programme de conférences du CRRA
et le docteur Christopher Price, qui gere le délicat dossier de la radioprotection et de la sécurité en mati¢re de
produits chimiques. Micheline Sicotte est un autre précieux pilier de 1’équipe : c’est elle qui fait la gestion du
budget, qui passe nos commandes permanentes et en assure le suivi, en plus d’assumer la mise a jour de tous les
formulaires utilisés par le personnel. Le travail de Raphaélle Auclair, au bureau du CRRA, est lui aussi fortement
apprécié. A nos cotés grace a des subventions de recherche, les techniciennes et agents de recherche du Centre, Mira
Dobias, France Filion, Céline Forget, Carmen Léveillée, Diana Raiwet, Vickie Roussel, Khampoune Sayasith,
Jacinthe Therrien et Patrick Vincent apportent un précieux concours dans leurs laboratoires respectifs et au Centre
en général.

Nous avons aussi la chance de pouvoir compter sur le soutien constant de notre doyen de la Faculté, le docteur Jean
Sirois, et du docteur Mario Jacques, vice-doyen a la recherche, de méme que sur I’aide de Catherine Cordeau, du
Bureau de recherche institutionnelle. Nous nous devons de souligner 1’exceptionnel appui du Dr Joseph Hubert,
vice-recteur a la recherche de 1’Université, lors de notre demande faite au FQRNT, et nous lui en sommes
grandement reconnaissants. Le docteur Normand Lariviére, directeur du Département de biomédecine vétérinaire, a
su nous aider de nombreuses maniéres, et nous lui sommes reconnaissants de 1’importante collaboration ainsi offerte.
Les membres du conseil de direction, les docteurs Alan Goff, Paul Carriére, Patrick Blondin et Frangois Richard
(nouvellement nommé), ont orienté notre quéte de I’excellence en recherche.

C’est évident qu’au cours du 2007-2008 le CRRA a connu un important niveau de croissance et de diversification.
Nous avons relevé de nombreux défis et connu divers succes a 1’échelle locale, nationale et internationale. Certains
problémes persistent, particuliérement sur le plan du maintien de la qualité de I’environnement scientifique du
CRRA, dans un contexte ou les budgets d’infrastructure rétrécissent. Nous espérons étre en mesure d’y apporter des
solutions adéquates et de poursuivre notre cheminement vers le titre de principal « centre d’excellence en sciences
de la reproduction au Canada ».

s »M‘y;



Ressources humaines

Chercheurs

Professeurs chercheurs

Derek Boerboom, DMV, M.Sc., Ph.D.
Professeur adjoint

Département de biomédecine vétérinaire
derek.boerboom@umontreal.ca

poste tél : 10160

Paul D. Carriere, DMV, M.Sc., Ph.D.
Professeur titulaire

Département de biomédecine vétérinaire
paul.d.carriere@umontreal.ca

poste tél. : 18328

Alan K. Goff, B.Sc., Ph.D.

Professeur titulaire

Département de biomédecine vétérinaire
ak.goff@umontreal.ca

poste tél. : 18345

Réjean Lefebvre , DMV, Ph.D., Diplomé de ’ACT
Professeur agrégé

Département de sciences cliniques
rejean.lefebvre@umontreal.ca

poste tél. : 18514

Jacques G. Lussier, B.Sc., DMV, M.Sc., Ph.D.
Professeur titulaire

Département de biomédecine vétérinaire
jacques.lussier@umontreal.ca

poste tél. : 18363

Collaborateurs

Ciro M. Barros, Ph.D.

Faculté de médecine vétérinaire et de zootechnie
Département de pharmacologie

Universidade Estadual Paulista, Botucatu, SP Brésil

Michel Bigras-Poulin, DMV, Ph.D.

Professeur titulaire

Département de pathologie et microbiologie, FMV
Université de Montréal, Québec

Patrick Blondin, BSc., Ph.D.
Directeur recherche et développement
L’Alliance-Boviteq Inc.

Vilceu Bordignon, DMV, M.Sc., Ph.D.
Professeur adjoint

Département de sciences animales
Université McGill, Québec

Bruce D. Murphy, B.Sc., M.Sc., Ph.D.
Directeur/professeur titulaire
Département de biomédecine vétérinaire
bruce.d.murphy@umontreal.ca

poste tél. : 18382

Christopher A. Price, B.Sc., Ph.D.
Professeur titulaire

Département de biomédecine vétérinaire
christopher.price@umontreal.ca

poste tél. : 18383

David W. Silversides, B.Sc., DMV, Ph.D.
Professeur titulaire

Département de biomédecine vétérinaire
david.w.silversides@umontreal.ca

poste tél. : 18464

Jean Sirois, DMV, M.Sc., Ph.D.
Professeur titulaire

Département de biomédecine vétérinaire
jean.sirois@umontreal.ca

poste tél. :18542

Lawrence C. Smith, DMV, M.Sc., Ph.D.
Professeur titulaire

Département de biomédecine vétérinaire
lawrence.c.smith@umontreal.ca

poste tél. : 18463

Christopher A. Price

Paul D. Carriére

Bruce D. Murphy

Bruce D. Murphy



Michel Bouvier
Département de biochimie
Université de Montréal, Québec

José Buratini Jr, DMV, MSc, PhD
Professeur adjoint

Faculté¢ de médecine vétérinaire et de zootechnie, Dép. physiologie

Universidade Estadual Paulista, Botucatu, SP Brésil

Hugh Clarke, Ph.D.
Professeur adjoint

Département d'obstétrique et de gynécologie, Hopital Royal Victoria

Université McGill, Québec

José Courty, Ph.D.
Centre National de la Recherche Scientifique
Université de Paris, France

Luc Descoteaux, DMV, M.Sc., Diplomate ABVP
Professeur agrégé

Département de sciences cliniques, FMV
Université de Montréal, Québec

Jean Durocher, DMV, M.Sc
Directeur de production
L’Alliance-Boviteq Inc., Québec

Monique Doré, DMV, M.Sc, Ph.D Diplomate ACVP
Professeure agrégée

Département de microbiologie et pathologie, FMV
Université de Montréal, Québec

Michel-André Fortier, Ph.D.

Professeur titulaire

Département d’ontogénie et de reproduction
CHUL, Québec

Joaquim M. Garcia, Ph.D.
Professeur, FCAV — UNGSP
Jaboticabal, Brésil

Allan King, DMV, Ph.D.
Professeur
Biomedical Sciences, OVC, Guelph University

Flavio V. Meirelles

Professeur

Faculdade de Zootectia e Engenharia de Alimentos
Unversité de Sdo Paulo, Pirassununga, SP Brésil

Paul Overbeek

Professeur titulaire

Baylor College of Medicine
Houston, Texas

JoAnne S. Richards, Ph.D.

Chercheur

Département de biologie moléculaire et cellulaire
Baylor College of Medicine

Houston, TX, USA

David W. Silversides

Christopher A. Price

Lawrence C. Smith

Derek Boerboom

Paul D. Carriéere

Paul D. Carriere

Jean Sirois
Paul D. Carriere

Jean Sirois

Lawrence C. Smith

Lawrence C. Smith

Lawrence C. Smith

David W. Silversides

Derek Boerboom



Paolo Sassone-Corsi, Ph.D.
Chaire

Département de pharmacologie
Université de Californie
Californie, Etats-Unis

Marc-André Sirard, MD, Ph.D.

Professeur

Centre de recherche en biologie de la reproduction
Université Laval, Québec

Johan Smitz, MD, Ph.D.

Professeur

Centre de médecine de la reproduction
Bruxelles, Belgique

Ann Van Soom
Directeur
Université de Ghent, Belgique

Christine Théorét, DMV, MSc, PhD, dipldmée de I’ACVS
Professeure agrégée

Département de biomédecine vétérinaire

Université de Montréal, Québec

Jacquetta Trasler

Professeure

Laboratoire de génétique du développement,

Hopital de Montréal pour enfants, Université McGill, Québec

Yves Tremblay, PhD.
Professeur
Unité de recherche en ontogénie-reproduction

Centre de recherche du CHUQ, CHUL et CRBR, Univ. Laval, Québec

Jens Vanselow, Ph.D.

Research Unit Molecular Biology, Research Institute for the Biology of Farm

Animals, Germany

Robert Viger, Ph.D.

Professeur associé

Unité d'ontogénie et reproduction

Centre hospitalier universitaire de Québec (Pavillon CHUL)
Université Laval, Québec

Bruce D. Murphy

Jacques Lussier
Jean Sirois

Alan K. Goff

Alan K. Goff

Jacques Lussier
Lawrence C. Smith

Lawrence C. Smith

Paul D. Carriére

Christopher A. Price

David W. Silversides
Jacques Lussier



Etudiants diplomés

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Ariane Bonneville-Hébert

M.Sc. en cours

R. Lefebvre, J. Durocher (Alliance-Boviteq — co-directeur)
Les études de la diapause embryonnaire chez le vison
Fonds de recherche

Anne-Claire Brisville

M.Sc. en cours

R. Lefebvre, L.C. Smith (codirecteur)

Suivi de la fonction cardiorespiratoire et impact de la supplémentation en oxygene chez les
veaux clonés en période postnatale immédiate

Fonds de recherche

Gabriel Borges Coutu

M.Sc. en cours

R. Lefebvre, D. Vaillancourt (codirecteur)

Validation du test d’estérase leucocytaire et comparaison de son efficacité avec la cytologie
endométriale chez les vaches laitiéres en période postpartum

Fonds de recherche

Simon-Pierre Demers

Ph.D. en cours

L.C. Smith, B.D. Murphy (codirecteur)

Approches biochimiques et transgéniques applicables a la dérivation de cellules souches
embryonnaires chez le rat, rattus norvegicus

Fonds de recherche

Joélle Desmarais

Obtention du doctorat

B.D. Murphy

Meécanismes de régulation de la diapause embryonnaire obligatoire dans le modéle carnivore
Fonds de recherche

Catherine Dolbec

Obtention de la maitrise

B.D. Murphy

Modeles de la régulation du cholestérol ovarien
Fonds de recherche

Erika Nomura Guerreiro

M.Sc. en cours

A K. Goff

Meécanismes impliqués dans 1’action des hormones stéroidiennes chez 1’endométre bovin
Fonds de recherche



Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Andrée-Anne Houde

Obtention de la maitrise

B. Murphy, M.F. Palin (codirectrice)

Le gras et la fertilité chez la truie - aspects génomiques
Fonds de recherche FPPQ

Kohan Ghadr Hamid Reza

Ph.D. en cours

R.J. Lefebvre, B.D. Murphy (codirecteur)

Caractérisation des changements morphologiques et fonctionnels du placenta lors de la gestation
de foetus cloné

Fonds de recherche

Benoit Labrecque

Ph.D. en cours

B. Murphy, M.F. Palin (codirectrice)

Facteurs adipeux liés a la performance de reproduction chez le porc
Fonds de recherche

Simon Laflamme

M.Sc. en cours

L.C. Smith

Développement de cellules souches embryonnaires chez les équins
Fonds de recherche

Marie-Noélle Lagué

M.Sc. en cours

D. Boerboom

Etude du role de la voie de signalisation Pkb/Akt dans I’étiologie de la tumeur des cellules de la
granulosa

Fonds de recherche

Evelyne Lapointe

Ph.D. en cours (biologie moléculaire)

D. Boerboom

Role de SFRP4 sur la voie de signalisation Wnt/Béta-Caténine au niveau de 1’ovaire
Fonds de recherche

Mahemuti Laziyan

M.Sc. en cours

D. Boerboom

Identification et caractérisation des cibles transcriptionnels de la voie de signalisation Wnt/Béta-
caténine dans les cellules de la granulosa

Fonds de recherche

Pavine Lefevre

Ph.D. en cours

B.D. Murphy

Les ¢tudes de la diapause embryonnaire chez le vison
Fonds de recherche

Susana Macieira

Ph.D. en cours

C. Bédard (dept. Pathologie), J. Lussier (co-directeur)

Détermination de la séquence des ADNc codant pour les intégrines plaquettaires alpha IIb et
béta3 chez un cheval atteint de la thrombastrénie de Glanzmann

Fonds de recherche

Leonor Miranda Jiménez

Ph.D. en cours

B.D. Murphy

Influence des tissus adipeux sur la reproduction chez le porc
CONACYT Mexique



Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Nom :
Statut :
Direction :
Sujet :

Financement :

Fatiha Sahmi

M.Sc. en cours

C.A. Price, B.D. Murphy (co-directeur)
Bio rapporteur de l'activit¢ FSH

Fonds de recherche

Jodo Suzuki
Ph.D. en cours
L.C. Smith

Patrons de ségrégation mitochondriale dans les tissus somatiques ou germinaux chez une lignée

bovine hétéroplasmique
Gouvernement brésilien

Paolete Soto

Obtention du doctorat

L.C. Smith

Evénements apoptiques en début de développement chez I'embryon mammalien cloné
Gouvernement brésilien

Adriana Verduzco Gomez
Ph.D. en cours

B.D. Murphy

Etudes du placenta chez la vache
Gouvernement mexicain

Francesco Viramontes Martinez

Ph.D. en cours

L.C. Smith

Interactions nucléo-cytoplasmiques chez les embryons de mammiféres
Gouvernement mexicain

Xiaofeng Zheng

Ph.D. en cours

P.D. Carri¢re, Y. Tremblay (codirecteur)

Role du TGFp dans le contréle de la sécrétion d’oestradiol chez la vache
Fonds de recherche

Catherine Dolbec (étudiante a la maitrise) recevant son prix lors de la cérémonie des remises de bourse pour la
meilleure présentation orale lors de la Journée de la recherche, entourée de Bruce D. Murphy — directeur CRRA —

Réal Lallier — Vice-doyen a la recherche et Jean Sirois — doyen de la FMV



Stagiaires

Postdoctorat

Nom :
Supervision
Financement

Nom :
Supervision
Financement

Nom :
Supervision
Financement

Nom :
Supervision
Financement

Nom :
Supervision
Financement

Nom :
Supervision
Financement

Nom :
Supervision
Financement

DMV

Nom :
Supervision
Financement

Alexandre Boyer
Derek Boerboom
Fonds de recherche

Danila Campos
Bruce D. Murphy
Gouvernement du Brésil

Joélle Desmarais
Lawrence C. Smith

CRSNG — Réseau canadien de ’arthrite

Mame Nahé Diouf
Jacques Lussier
Boursieéres AUF

Rajesha Duggavathi
Bruce D. Murphy
Serono Institut de recherche

Nicolas Pilon
David W. Silversides
Fonds de recherche

Valério Portela
Christopher A. Price
Serono Institut de recherche

Gustavo Zamberlan
Christopher A. Price
Gouvernement brésilien



Eté -

Nom : Eric Bonneau

Supervision Jacques Lussier

Financement CRSNG

Nom : Stéphanie Gosselin-Lefebvre
Supervision Lawrence C. Smith
Financement CRSNG

Nom : Marie-Christine Martin-Morin
Supervision Bruce D. Murphy
Financement Boursiére CRSNG

Nom : Denitsa Milusheva
Supervision Christopher A. Price

Financement CRSNG

Marie-Noélle Lagué (étudiante a la maitrise) et Evelyne Lapointe (étudiante au doctorat)
lors de la «Journée de la recherche» tenue a I’Hétel des Seigneurs, St-Hyacinthe
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Cadres et professionnels

Mira Dobias - agente de recherche

Techniques de biologie moléculaire (hybridation, transfert de Northern, etc.), culture tissulaire, autoradiographie,
dosage radio-immunologique, analyse densitométrique

France Filion — agente de recherche
Techniques de biologie moléculaire

Khampoune Sayasith — agent de recherche
Responsable de techniques de biologie moléculaire dans le laboratoire

Jacinthe Therrien — agente de recherche
Responsable de la coordination du laboratoire de biochimie et de culture cellulaire

Patrick Vincent — agent de recherche
Responsable du fonctionnement du FACS et des microscopes

Personnel de soutien

Raphéelle Auclair — assistante-technique

Nadine Bouchard — technicienne de laboratoire
Techniques de biochimie et de biologie cellulaire et moléculaire (culture cellulaire, dosage
radio-immunologique)

Céline Forget — technicienne de laboratoire
Techniques de biologie moléculaire, micro injection des embryons

Carmen Léveillée — technicienne de laboratoire
Techniques IVF, culture cellulaire, supervision salle de culture, stérilisation et lavage vaisselle. Supervision de

la réserve et production de la saline d’usage général.

Diana Raiwet — technicienne de laboratoire
Génétique et gestion des modéles de souris transgéniques

Vickie Roussel — technicienne en santé animale

Micheline Sicotte — technicienne en coordination de travail de bureau

Jacinthe Therrien et France Filion
— agentes de recherche du laboratoire du Dr L.C. Smith et stagiaire brésilienne
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Instances administratives

Conseil de direction

Joseph Hubert
Vice-recteur adjoint a la Recherche
Représentant du vice-recteur a la Recherche, Université de Montréal

Patrick Blondin
Directeur - L’Alliance-Boviteq Inc.

Alan K. Goff
Professeur titulaire - Centre de recherche en reproduction animale
Université de Montréal

Mario Jacques
Vice-doyen a la Recherche et au Développement
Représentant du doyen de la Faculté de médecine vétérinaire, Université de Montréal

Hugh Clarke
Professeur adjoint
Département d'obstétrique et de gynécologie, Hopital Royal Victoria, Université McGill, Québec

Francois Richard

Professeur agréé

Département sciences animales
Université Laval

Bruce D. Murphy
Directeur — Centre de recherche en reproduction animale
Université de Montréal

Jiang Zhongliang — stagiaire au doctorat (Chine) — Fatiha Sahmi étudiant a la maitrise — tous deux
sous la supervision du Dr Christopher A. Price
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Ressources mateérielles

e Salle de microscopie a fluorescence avec caméra numérique et microscope confocal
e Salle de radiobiologie

e Salle de réunion

e  Chambre noire

e Ferme du CRRA

e Laboratoires individuels des chercheurs
e Salle des appareils

e Salle de culture

e Salle d’¢électrophorése

e Salle de HPLC

e Salle de lavage

e Salle des ordinateurs (réseau)

e Salle de microscopie

e Salle de FACS et lightcycler

Micro-manipulateur
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Ressources financieres

Récipiendaire Projet Organisme Montant/année
Subventions
Murphy BD - chercheurs  Subvention d'infrastructure Bureau de la recherche 47 250%
Université de Montréal

Smith LC Biotechnologies et clonage Chaire de recherche 200 0003
animal canadienne

Boerboom D Biologie moléculaire ovarienne ~ Chaire de recherche 282 8508

canadienne

Boerboom D Role of developmental signaling CRSNG 38 809%
pathways in testicular
physiology and spermatogenesis

Carriére PD The control of estradiol CRSNG 20 000%
production by the TGF-B
superfamily growth factors in
developing antral follicles in the
cow

Lussier JG Etude de l'expression des génes ~CRSNG 42 000$
impliqués dans la maturation
folliculaire et ovocytaire

Goff AK Embryo-uterine interactions CRSNG 36 035%
involved in the maintenance of
pregnancy

Murphy BD Delayed implantation and CRSNG 76 000$
seasonal breeding

Price CA Regulation of bovine granulosa ~CRSNG 47 080$
cell aromatase

Price CA Selection of equine chorionic CRSNG — Agriculture and 29 4009

gonadotropin rich in FSH
bioactivity

14
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Récipiendaire Projet Organisme Montant/année
Subventions
Sirois, J Hormonal control of follicular CRSNG 44 060%
development and differentiation
in mares
Smith, LC Nuclear cytoplasmic interactions CRSNG 53 730$
in mammalian embryos
Murphy, BD Réseau Québécois en FQRNT 330 000S
reproduction
Smith, LC Regroupement stratégique FRSQ 79 503%
québécois pour la recherche et le
développement de la thérapie
cellulaire et génique pour les
maladies hémovasculaires
Boerboom D Elucidation of the roles of WNT IRSC 165 050%
signaling in the mammalian
ovary
Murphy BD Cholesterol trafficking and IRSC 129 4293
ovarian cell differentiation
Sirois J Molecular regulation of IRSC 158 220%
prostaglandin synthesis during
the ovulation process
Smith LC Program on oocyte health IRSC — RFA-Health 41 0003
gametes and great
embryos
Laverty S, Autologous embryonic stem Réseau canadien de 65 000$
Smith LC cell-based therapy for articular ~ 1’arthrite
cartilage repair in a large animal
model : preparation of cell lines
Contrats
Price CA Selection of eCG ride in FSH- Bioniche 12 000$
bioactivity
Total 1717 416%
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Avancement des travaux

Derek Boerboom

Grandes lignes de recherche
e Roles de la voie des Wnt dans la physiologie ovarienne et testiculaire.
« Etiologie de la tumeur des cellules de la granulosa.

» Modélisation animale, trangénése et génomique fonctionnelle.

Résultats les plus significatifs

Nous avons découvert qu’un bon nombre de tumeurs des cellules de la granulosa (TCG)
humaines et équines sont caractérisées par I’activation inappropriée de la voie de signalisation intracellulaire
Wnt/beta-catenin. Nous avons ensuite développé un modéle expérimental de souris transgénique chez lequel
cette voie est chroniquement activée au niveau des cellules de la granulosa. Ces souris développent des TCG
aprés 1’age de 6 mois et, lors d’une étude subséquente, nous avons pu démontrer que le déréglement de la voie
Whnt/beta-catenin affecte aussi la différentiation des cellules de la granulosa de fagon a causer des métaplasies.
Ces données représentent des avances considérables dans 1’¢lucidation de I’étiologie moléculaire de la TCG et
ont résulté en la création d’un modéle animal qui sera utile pour des études futures.

Reconnaissance des pairs

Conférencier invité Whnt signaling in ovarian follicle formation”. Presented at the 53rd Annual
Meeting of The Canadian Fertility and Andrology Society, Halifax, Nova Scotia,
Canada (September 2007).
Evaluation d’articles 8 articles évalués pour Endocrinology, 2008.
11 articles évalués pour Biology of Reproduction, 2008.
1 article évalué pour Human Reproduction, 2008.
1 article évalué pour Stem Cells, 2008.
1 article évalué pour The Journal of Molecular Endocrinology, 2008.
1 article évalué pour The Canadian Journal of Animal Science, 2008.
1 article évalué pour BMC Developmental Biology, 2008.
4 articles évalués pour Endocrinology, 2007.
1 article évalué pour Reproduction, 2007
1 article évalué pour BMC Developmental Biology, 2007.
3 articles évalués pour Biology of Reproduction, 2007.

Evaluation de demandes 1 demande évaluée pour CRSNG, 2007

de subvention 1 demande évaluée pour SickKid Foundation, 2008

Divers Board of Reviewing Editors, Biology of Reproduction
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Paul D. Carriére

Grandes lignes de recherche

e Théme général : Etude des facteurs hormonaux et nutritionels favorisant et limitant la
production d’oestradiol des follicules en développement pour en arriver a produire un
follicule ovulatoire sain et un ovule mature.

e Vulgarisation de la terminologie: Le follicule ovarien est une structure sphérique qui
entoure 1’ovule et qui lors de son développement se remplit de liquide qui contient des
hormones et des facteurs de croissance qui nourissent 1’ovule. Chez les espéces a
ovulation simple (bovin, humain), plusieurs follicules se mettent a croitre ensemble
mais un seul de ces follicules va ovuler (se rupturer) et relacher son ovule qui une fois
fécondé donnera naissance au nouveau-né. Les cellules de la paroi folliculaire (cellules
de la granulosa) sécrétent 1’hormone cestrogéne (oestradiol) qui est I’hormone-clé associée au développement
du follicule jusqu’a I’ovulation.

e Modéle expérimental: Le modéle expérimental utilisé est la vache. L’approche échographique utilisée sur
I’animal vivant a permis d’échantillonner des follicules a des stades précis de leur développement. L’approche
de laboratoire utilisant des cultures de cellules de granulosa a partir d’ovaires bovins prélevés a 1’abattoir
permet d’investiguer les mécanismes biochimiques qui commandent la production d’oestradiol.

e Ojectifs spécifiques: Role de la molécule de régulation multifonctionnelle TGF- (transforming growth factor-
beta) dans le processus de développement du follicule ovulatoire chez la vache. Caractérisation du rdle de
TGF- B dans la commande de la sécrétion de ’oestradiol et la régulation des enzymes impliquées dans le
métabolisme du cholestérol en oestradiol.

e Applications pratiques : Cette recherche fondamentale permettra de mieux comprendre les problémes
d’infertilité associée a un faible croissance folliculaire et 1’absence d’ovulation. Cette recherche permettra aussi
d’améliorer les réponses ovulatoires lors du traitement de stimulation ovarienne a la FSH.

Résultats les plus significatifs

¢ Nous avons découvert que le TGF- B1 était correlé négativement avec 1’oestradiol dans les follicules ovariens
émergents de 5 mm de diamétre.

e Nous avons découvert que 1’ajout du facteur hormonal TGF- B1 inhibe la synthése de I’oestradiol dans des
cultures primaires de cellules de granulosa bovine en inhibant la transformation de ’hormone androgéne;
androsteénedione en oestradiol.

Reconnaissance des pairs

Conférencier invité Use of the bovine model to understand the role of TGF-R1 in ovarian follicle
development. Queen’s University Research Group in Reproduction, Development and
Sexual Function and the Department of Anatomy and Cell Biology March 2008

Role of TGF-R1 in estradiol and progesterone synthesis in bovine ovarian follicles
Centre de Recherche en Reproduction Animale, Faculté de médecine vétérinaire,
Université de Montréal. Février 2008

President of session, Signal Transduction in the Ovary 2 : Corpora Lutea & Oocytes
40th Annual Meeting of the Society for the Study of Reproduction, San Antonio, Texas,
USA - July 2007

Evaluation d'articles Domestic Animal Endocrinology (2) Janvier 2006 et Mai 2006
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Alan K. Goff

Grande ligne de recherche

e La commande de la lutéolyse et les interactions embryo-utérines responsables du
maintien de la gestation.

Résultats les plus significatifs

Un aspect important de la Iutéolyse est le mécanisme par lequel la relache de la
prostaglandine F2alpha est initiée. La progestérone semble jouer un réle important
dans le processus, mais il a été difficile de préciser son role exact. De récents résultats
ont démontré que les antagonistes de la progestérone diminuaient le nombre de récepteurs de 1’ocytocine in
vitro. Nous étudions le mécanisme d’action de la progestérone au niveau de I’utérus. A ce moment nous avons
caractérisé les différents isoformes des récepteurs nucléaires de la progestérone et différents types de récepteurs
membranaires de la progestérone dans I’endométre pendant le cycle oestral. Les résultats démontrent que le
PR-A, PR-B et les récepteurs membranaires sont présents dans I’endométre. Le rapport PR-A/PR-B ne change
pas dans 1’endométre pendant le cycle oestral.

Reconnaissance des pairs

Evaluation d'articles Biology of Reproduction
Reproduction

Endocrinology

Evaluation de demandes = IRSC — membre du comité d’évaluation
de subvention

Réjean Lefebvre

Grandes lignes de recherche
e Transfert des embryons : effets de la condition utérine
e Méthode de diagnostic de 1’évaluation de la condition utérine

o Evaluation du développement placentaire et foetal

Résultats les plus significatifs

« Etablissement du service de transfert embryonnaire bovin et équin au CHUV

e Mise sur pied d’une méthode cytologique pour I’évaluation de la condition de I’endométre chez la vache.

Reconnaissance des pairs

Evaluation d'articles Revue Canadienne
Revue des médecins vétérinaires du Québec
JAVMA

Evaluation de demandes CRSNG (subvention groupe),
de subvention Fonds du Centenaire
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Autres Collaboration avec Holstein Québec pour la mise sur pieds d’un protocole de
surveillance mammaire lors d’exposition

Représentant de la Faculté aupres du Collége des thériogénologistes

Jacques G. Lussier

Grande ligne de recherche

Etude de l'expression de génes ovariens en jeu dans la commande du développement
folliculaire et de I’ovulation chez 1’espéce bovine.

Résultats les plus significatifs

e Ftude de nouveaux génes différentiellement exprimés dans les cellules de la
granulosa de follicules dominants et ovulatoires chez la vache.

o Etablissement de répertoires de génes différentiellement exprimés au cours de
I'établissement de la dominance folliculaire et de l'ovulation chez la vache par la
technique d’hybridation soustractive suppressive (SSH).

o Etablissement de génothéques d’ADNc de cellules de granulosa bovine selon le stade de développement
folliculaire et caractérisation d’étiquettes (EST).

Reconnaissance des pairs

Conférencier invité Génomique fonctionnelle du développement folliculaire et de I’ovulation. Faculté de
médecine vétérinaire. Conférencier invité au CRRA, Université de Montréal, St-
Hyacinthe (mars).

Génomique fonctionnelle : applications a la reproduction et aux maladies animales.
Rencontre technologique. Amélioration de la reproduction, santé et nutrition
animales par la génomique. Centre Québécois de valorisation des biotechnologies.
St-Hyacinthe (février).

Evaluation d'articles Biology of Reproduction
Theriogenology

Evaluation de demandes ~ Fonds de recherche sur la nature et les technologies (NATEQ)

de subvention Comité interne d’évaluation des bourses au doctorat en biologie moléculaire et

cellulaire

Divers Prix Pfizer d’excellence en recherche de la Faculté de médecine vétérinaire.

Prix d’excellence en enseignement de 1’Université de Montréal, catégorie professeur
titulaire

Bruce D. Murphy

Grandes lignes de recherche

e Circulation du cholestérol intracellulaire pendant la différenciation des cellules
ovariennes.

e Différenciation des cellules de [’ovaire, plus particulierement la génétique et
I’épigénétique de la régulation.

o Interactions embryo-utérines chez les espéces a implantation différée.

e Relations entre la nutrition et la reproduction.
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Résultats les plus significatifs

Nous avons étudié le role des récepteurs nucléaires orphelins dans les processus de l'ovulation et de la
lutéinisation en utilisant une délétion tissue - spécifique du géne codant pour le « liver homolog receptor-1
(NR5A2)» dans les ovaires de souris qui induit une anovulation et une infertilité. Nous avons observé le
phénotype ovarien de maniére plus approfondie et révélé plusieurs altérations de l'expression de génes
impliqués dans les voix de trafic du cholestérol, dans la stéroidogenése, dans I'adhérence et I'expansion du
cumulus oophorus et dans I'ovulation. L'analyse sur des puces 8 ADN a mis en évidence plus de 3500 génes
différentiellement exprimés dans les cellules de granulosa chez la souris transgénique Amhrl/NRSA2-/- avant
et aprés un stimulus ovulatoire.

Dans le cadre de nos études sur l'implantation différée, nous avons utilisé des lignées établies de cellules
souches dérivées de bouton embryonnaire et de trophoblaste pour 1’étude des génes de candidat in vitro sur la
différentiation du trophoblaste. Nous avons constaté que les eicosanoides secrétées par I’embryon qui régle la
transcription de VEGF dans I’endométrium régularise la différentiation de trophoblaste par I’intermédiaire du
PPARgamma qui joue un réle principal dans I’implantation et la formation du placenta. En utilisant les
techniques de 1’Hybridation Suppressive Soustractive (SSH) nous avons découvert que 216 et 328 transcrits
¢taient différentiellement régulés au niveau de I'embryon et de I'utérus au moment de la réactivation de
I’embryon en fin de diapause embryonnaire. L’expression différentielle de génes candidats a été validée par
PCR quantitative. Parmi ces génes certains codent pour des protéines sécrétées par I’utérus ayant un effet
potentiel sur la réactivation de I’embryon, comme par exemple le facteur de croissance et de différentiation 3
(GDF3), la beta-defensine et la thioredoxine. Nous explorons maintenant le role de ces facteurs dans la sortie
de I’embryon de la diapause.

Reconnaissance des pairs

Conférencier invité Nuclear receptors regulate ovulation: Shirakaba Symposium, Copenhagen, 2007

Embryonic Diapause Serono Assisted Reproductive Technology Conference,
Amsterdam, 2007

Rules for Scientific success G.S. Greenwald Memorial Symposium, Kansas City, 2007
Seeking Research Funding CFAS Congress, Ottawa, 2006
Adipokine Regulation of Ovarian Function, Colo. State U 2006
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Evaluation d'articles

Evaluation de demandes
de subvention

Divers

Membre du comité de rédaction, Reproduction

Membre du comité de rédaction, Domestic Animal Endocrinology
Membre du comité de rédaction, Revista-Veterinaria-Mexico, 1998-
Membre du comité de rédaction. Orinoquia 2002

Membre du comité de rédaction, Archivos Latinoamericanos de Produccion Animal
2002-2005

Evaluation des articles :
e  Cancer Research
e PNAS
e Endocrinology
e Biology of Reproducton
e  Proceedings of the National Academy of Science USA
e  Molecular Endocrinology
e  Molecular Pharmacology
e Journal of Endocrinology
e Reproduction
e  Reproduction, Fertility and Development

e Journal of Cell Science

IRCS

IWK Grace Foundation

Michael Smith Research Fdn.

US National Science Foundation

USDA

Binational Agriculture and Research Development Fund

Chair, Canadian Council of Animal Care Biotechnology Subcommittee, 2003-

Member, US National Institutes of Health, Cellular, Molecular and Integrated
Reproduction Study Section (grant evaluation committee) 1999 (ad hoc), 2000-2004
(member), 2005, 2006, 2007 (ad hoc)

Invited Chair, Endocrinology Grants Committee, Canadian Institutes of Health
Research (CIHR), 2006

Membre élu, Académie canadienne des sciences de la santé
Examinateur externe de thése de PhD. U. Western Ontario

Président, Institute Advisory Board, Institute of Human Development, Child and
Youth Health, IRCS

Chairman, Standing committee in Reproduction, IHDCYH

Founder, Canadian Consortium in Reproductive Biology

President IFASA, 2000-2008

Trésorier, Society for the Study of Reproduction, 2000-2009

Comité scientifique, International Foundation for Science, Stockholm
Examinateur externe de thése de PhD

University of Western Ontario, McGill University
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Christopher A. Price

Grandes lignes de recherche
o La régulation de la différentiation cellulaire du folliculaire ovarien.

e ['amélioration du taux d'ovulation chez la vache surovulée.

Résultats les plus significatifs

L’objectif du laboratoire est de mieux comprendre le processus de différentiation
cellulaire du follicule ovarien. Au cours de la croissance folliculaire, il y a un
agrandissement du follicule et différentiation des cellules de granulosa. On étudie
certains facteurs de croissance impliqués dans cette différentiation, dont la famille des facteurs de croissance des
fibroblastes (FGF) est de plus en plus intéressante.

Cette famille compte 23 protéines et quatre récepteurs. Trois de ces récepteurs subissent un épissage alternatif, ce
qui donne naissance a sept récepteurs différents.

Nous avons démontré I’expression du géne codant pour le FGF-10 dans le follicule par PCR, et on démontre
aussi la présence de la protéine par immunohistochimie. Le FGF-10 est exprimé par les cellules de la théque et
par I’ovocyte, mais pas par les cellules de la granulosa. Le role du FGF-10 a été évalué dans la différentiation de
cellules de granulosa in vitro. Le FGF-10 inhibait de fagon significative la sécrétion d’estradiol mais n’affectait
pas la prolifération cellulaire.

On étudie actuellement deux autres FGFs, le FGF17 et le FGF18. Les deux sont exprimés dans les cellules de la
théque et de la granulosa de follicules en atrésie : I’expression est trés base dans les follicules en croissance. De
plus, la FSH inhibe I’expression du FGF18, et le FGF18 augmente la proportion des cellules apoptotiques.

On conclut que les FGF17 et 18 jouent un role dans les processus d’apoptose et d’atrésie folliculaire.

Reconnaissance des pairs

Evaluation d'articles Animal Reproduction
Biology of Reproduction
Reproduction
Theriogenology
Fertility and Sterility
Molecular & Cellular Endocrinology

Canadian Journal of Animal Science

Evaluation de demandes =~ CRSNG (subventions individuelles)

de subvention Israel Science Foundation

Evaluation de thése Université de Montréal

Divers Comité de radioprotection de I’'U de M, membre
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David W. Silversides

Grandes lignes de recherche

e Utilisation de modéle de souris transgénique pour les études sur le développement,
I’organogéne du systéme reproducteur et la détermination du sexe chez les
mammiferes.

e Etudes de knockouts fonctionnels et ciblés des génes clés dans le développement et
fonctionnement des testicules de mammiféres.

« Etudes comparatives des séquences de fonctionnement du promoteur du géne SRY.

Jean Sirois

Grandes lignes de recherche

e Régulation moléculaire de la synthése des prostaglandines durant le processus
ovulatoire .

e Développement et différenciation du follicule préovulatoire équin.

e Commande de la synthése des prostaglandines dans différents types de cancer chez le
chien.

Résultats les plus significatifs

o Clonage, caractérisation et role des facteurs de transcription USF1 et USF2 dans la régulation du promoteur
PGHS-2 dans les follicules préovulatoires bovins.

e Caractérisation de la régulation d’enzymes impliquées dans la biosynthése des prostaglandines dans
I’endomeétre équin.

e Clonage et caractérisation de la 17[]-hydroxysteroid-dehydrogenase type 4 dans les follicules préovulatoires
équins.

e Caractérisation de I’expression de la COX-2 dans les tumeurs mammaires chez la chienne.

Lawrence C. Smith

Grandes lignes de recherche
¢ Interactions nucléo-cytoplasmiques chez les embryons des mammifeéres.
e Les effets du veillissement sur les ADN mitochondriaux.

o Facteurs epigénétiques chez les embryons des mammiferes

Résultats les plus significatifs

¢ Nouvelles méthodes de clonage animal

o Etablissement de lignées souches embryonnaires chez le rat
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Reconnaissance des pairs

Conférencier invité « Epigenetic Effects of Artificial Reproductive Technologies » ; XVII Congrés
Brésilien de Reproduction Animale, Curitiba, Brésil ; mai 2007

« Epigenetic Effects of Somatic Cell Nuclear Transfer and other Assisted
Reproductive Technologies »; International Young Scientist Forum on Mammalian
Reproduction Biotechnology, Hohhot, China, septembre 2007

« Clonagem animal e possiveis consequencias geneticas e epigeneticas »;
Departmento de Zootecnia; Faculdade de Zootecnia e Engenharia de Alimentos ;
Universidade de Sao Paulo, Pirassununga, SP, Brésil; novembre 2007.

Evaluation d'articles Cloning, membre du comité éditorial (depuis 1999 )

Biology of Reproduction (1 article)
Cloning and Stem Cells (larticle)

Adriana Verduzco Gomez, étudiante au PhD, Francesco
Viramontes, étudiant au PhD et Erika Nomura Guerrero,
étudiante a la maitrise

Derek Boerboom professeur adjoint et Xiaofeng
Zheng étudiant au PhD
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Rayonnement

Avrticles (revues avec comité de lecture)

Arnold DR, Fortier AL, Lefebvre R, Miglino MA, Pfarrer C, Smith LC. (2008) Placental Insufficiencies in
Cloned Animals - A Workshop Report. Placenta 29, Suppl A, Trophobl Res, 22 : S108-S110 ;

Brown KA, Sayasith K, Bouchard N, Lussier JG, Sirois J. (2007). Molecular cloning of equine 17 f-
hydroxysteroid dehydrogenase type 1 and its downregulation during follicular luteinization in vivo. Journal of
Molecular Endocrinology 38:67-78.

Brown KA, Bouchard N, Lussier JG, Sirois J. (2007). Downregulation of messenger ribonucleic acid encoding
an importer of sulfoconjugated steroids during human chorionic gonadotropin-induced follicular luteinization in
vivo. Journal of Steroid Biochemistry and Molecular Biology 103:10-19.

Bralé S, Sayasith K, Sirois J, Silversides DW, Lussier JG. (2007). Structure of the bovine VASAP-
60/PRKCSH gene, promoter and gene expression analysis. Gene 391:63-75.

Buczinski SMC, Fecteau G, Lefebvre RC, Smith LC. (2007) Fetal well-being assessment in bovine near-term
gestation : Current knowledge and future perspectives arising from comparative medicine. Can Vet J 48:178-183.
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ACT American College of Theriogenology

AND Acide désoxyribonucléique

ARN Acide ribonucléique

CEDAR Comité d’étude et d’administration de la recherche
CHUL Centre hospitalier de I’Université Laval
COX-2/PGHS-2 Cyclo-oxygénase 2

CORPAQ Conseil des recherches en péche et en agro-alimentaire du Québec
CRBR Centre de recherche en biologie de la reproduction
CRSNG Conseil de la recherche en sciences naturelles et en génie
FACS Fluorescent activated cell sorting

FIV Fécondation in vitro

FMV Faculté de médecine vétérinaire

FSH Hormone folliculostimulante

GnRH Facteur de libération des gonadotropines

GRAT Groupe de réflexion sur les animaux transgéniques
ICRS Instituts canadiens de recherche en santé

IRCM Institut de recherche clinique de Montréal

LH Hormone lutéinisante

PCR Réaction de polymérisation en cascade

SRY Sex related region Y chromosome

TGEF-[J Facteur de croissance transformant -3

USDA United States Department of Agriculture
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