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Gruppi di Homo sapiens  lasciano l’Africa e colonizzano il resto del 
mondo.  



Zone	  di	  origine	  di	  varie	  specie	  col0vate.	  



LA SELEZIONE ARTIFICIALE DELL'UOMO 
SU PIANTE COLTIVATE NEI MILLENNI  
HA CAUSATO CAMBIAMENTI NEI GENOMI 
MOLTO CONSISTENTI. 
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http://evolution.berkeley.edu/evolibrary/news/070201_corn 



Teosinte 

Mais 





Many crops never existed in nature	  

www.mpiz-koeln.mpg.de/pr/garten/schau/Triticumaestivum/wheat.html 

Einkorn x wild  Emmer x goat grass    Bread 
      wheat                                    wheat  

Slide courtesy of Wayne Parrott, University of Georgia



Triticum urartu             T. speltoides                   T. turgidum            AA   50.000 geni         
BB  50.000 geni           AABB 100.000 geni 

+ 

EVOLUZIONE DEL GRANO  -  PRIMA FASE 



       T. turgidum               Aegilops tauschii         Triticum aestivum 

AABB 100.000 geni           DD  50.000 geni     AABBDD 150.000 genes 

  + 

EVOLUZIONE DEL GRANO  -  SECONDA FASE  



La resa per ettaro nella mezzaluna fertile era di 0,5 tonnelate per
ettaro

All’epoca dei romani e fino alla prima guerra mondiale la resa era
di 1 ton/ettaro

Oggi è di 5 ton/ettaro
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LA SELEZIONE ARTIFICIALE DELL'UOMO 
SU SPECIE ANIMALI HA CAUSATO  
CAMBIAMENTI NEI LORO GENOMI 
MOLTO CONSISTENTI. 
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Spazio e tempo degli inizi della  
addomesticazione di alcune specie animali 



"For	  example,	  
varia0on	  among	  
breeds	  accounts	  for	  
27%	  of	  total	  gene0c	  
varia0on,	  as	  opposed	  
to	  5-‐10%	  among	  
human	  popula0ons"	  
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Il Canis lupus appartiene 
alla Famiglia dei 
Canidae. 



 Schoenebeck and Ostrander, Genetics, 2013 
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Flusso	  di	  informazione	  	  
nei	  sistemi	  biologici	  

trascrizione:	  sintesi	  di	  RNA	  complementare	  a	  
una	  delle	  due	  catene	  del	  DNA	  

traduzione:	  sintesi	  di	  proteine	  codificate	  
dalla	  sequenza	  nucleo<dica	  del	  mRNA	  

DNA	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  RNA	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  Proteine	  
trascrizione	  	  	  	  	   traduzione	  
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Anche	  dopo	   la	   scoperta	  della	   sua	  stru?ura	  e	   funzione	  come	  sede	  
dell’informazione	  gene<ca,	  il	  DNA	  restava	  una	  molecola	  difficile	  da	  
studiare	  

Data	  la	  sua	  lunghezza,	  la	  doppia	  elica	  si	  spezza	  facilmente	  durante	  
le	  manipolazioni	  in	  laboratorio	  

La	   sua	   natura	   chimica	   è	   chimicamente	   monotona,	   in	   quanto	   i	  
gruppi	  reaFvi	  delle	  basi	  sono	  situa<	  all’interno	  della	  molecola	  

Alcune	   importan<	   scoperte	   di	   natura	   puramente	   tecnologica	  
hanno	  sovver<to	  questo	  quadro	  e	  reso	  il	  DNA	  una	  delle	  molecole	  
più	  facili	  da	  studiare	  e	  modificare	  in	  laboratorio	  

Queste	   scoperte	   hanno	   permesso	   la	   nascita	   dell’ingegneria	  
gene<ca	   e	   di	   tu?e	   le	   sue	   applicazioni	   biotecnologiche	   in	   campo	  
medico-‐farmaceu<co,	  agricolo	  e	  industriale	  

GM 2013 



GM	  2013	  

Inserzione	  di	  un	  frammento	  di	  DNA	  estraneo	  in	  un	  
plasmide	  baMerico	  vista	  al	  microscopio	  eleMronico	  



Metodi	  per	  l’introduzione	  di	  DNA	  
esogeno	  in	  cellule	  

GM	  2013	  



INGEGNERIA	  GENETICA	  

leggere	  la	  sequenza	  di	  basi	  sul	  DNA	  

ritagliare	  e	  ricucire	  segmen<	  di	  DNA	  	  
(enzimi	  di	  restrizione)	  

isolare	  (clonare)	  un	  gene	  (S.	  Cohen	  e	  H.	  Boyer)	  

inserire	  un	  gene	  nel	  DNA	  di	  una	  nuova	  cellula	  

modificare	  il	  corredo	  gene<co	  di	  un	  organismo	  

GM	  2013	  



Dal	  DNA	  alla	  produzione	  
•  1976:	  Herbert	  Boyer	  fonda	  la	  Genentech	  
•  1980:	  la	  Stanford	  University	  breveMa	  la	  clonazione	  di	  
DNA	  mediante	  plasmidi:	  400	  diMe	  pagano	  10.000	  
dollari	  per	  la	  licenza	  

•  1982:	  Genentech	  e	  la	  consociata	  Eli	  Lily	  oMengono	  la	  
licenza	  della	  FDA	  per	  l’insulina	  umana	  

•  oggi	  la	  Genentech	  ha	  circa	  800	  ricercatori	  e	  vale	  oltre	  
100	  miliardi	  di	  dollari	  

	  



APPLICAZIONI MEDICHE E  
FARMACEUTICHE

Diagnosi di malattie ereditarie e infettive
Produzione di biofarmaci da DNA:  

geni clonati ed espressi in batteri, cellule 
superiori, animali o piante transgeniche
Terapia genica delle cellule somatiche



Alcuni	  biofarmaci	  prodoZ	  con	  le	  
tecniche	  del	  DNA	  ricombinante	  

insulina diabete
eritropoietina anemie
ormone della crescita umano deficienza di crescita
α-interferon infezioni virali, leucemie
β-interferon sclerosi multipla
attivatore tissutale del 
plasminogeno dissoluzione dei trombi

fattore di coagulazione VIII emofilia A
fattore di coagulazione IX emofilia B
α-1-antitripsina enfisema polmonare
interleuchine asma, atrite reumatoide

albumina insufficienza di proteine nel 
plasma



Alcuni	  vaccini	  prodoZ	  con	  le	  
tecniche	  del	  DNA	  ricombinante	  

Agente patogeno      Malattia

Hepatitis B Virus      epatite B

Bordetella pertussis      pertosse
Yellow Fever Virus      febbre gialla
Vibrio cholerae      colera
Clostridium tetani      tetano
Salmonella tiphi      tifo



Vantaggi	  di	  farmaci	  proteici	  e	  vaccini	  
prodoZ	  da	  DNA	  ricombinante	  

•  perfe?a	  iden<tà	  con	  il	  prodo?o	  umano	  
(reazioni	  allergiche)	  

•  disponibilità	  senza	  limi<	  (problema	  donatori)	  
•  si	  evita	  la	  contaminazione	  con	  agen<	  infeFvi	  

(HIV,	  HBV,	  HCV,	  prioni	  etc.)	  
•  si	  evita	  la	  manipolazione	  di	  agen<	  patogeni	  

(vaccini)	  
•  si	  evitano	  gli	  svantaggi	  dei	  vaccini	  tradizionali	  

(uccisi	  o	  a?enua<)	  
•  possibilità	  di	  migliorare	  la	  funzione	  della	  

proteina	  naturale	  



Farmaci	  prodoZ	  in	  animali	  transgenici	  

Fattori di coagulazione VIII e IX emofilia A e B

α1-antitripsina enfisema polmonare

attivatore tissutale del 
plasminogeno dissoluzione dei trombi

proteina C anticoagulante

CFTR, regolatore del passaggio 
del cloro attraverso la 
membrana cellulare

fibrosi cistica

lattoferrina
integratore 
dell’alimentazione dei 
neonati



Vegetali	  transgenici	  
•  nei	  vegetali	  il	  differenziamento	  è	  reversibile,	  
come	  dimostrato	  dalla	  propagazione	  mediante	  
talea	  

•  per	  creare	  vegetali	  transgenici	  non	  è	  quindi	  
necessario	  ricorrere	  alle	  cellule	  germinali	  o	  allo	  
zigote	  

•  le	  cellule	  vegetali	  sono	  però	  più	  refraMarie	  di	  
quelle	  animali	  ad	  incorporare	  DNA	  estraneo	  

•  i	  metodi	  più	  usa0	  per	  la	  trasformazione	  sono	  
l’infezione	  con	  Agrobacterium	  tumefaciens	  e	  i	  
proieZli	  ricoper0	  di	  DNA	  



Creazione	  di	  un	  vegetale	  transgenico	  mediante	  
trasformazione	  con	  A.	  tumefaciens	  



APPLICAZIONI	  IN	  AGRICOLTURA	  E	  ZOOTECNIA	  
piante	  resisten0	  all’aMacco	  di	  inseZ	  

piante	  resisten0	  a	  virus,	  baMeri	  o	  funghi	  

piante	  resisten0	  a	  erbicidi	  
piante	  con	  resa	  maggiore	  
piante	  resisten0	  a	  stress	  ambientali	  (temperature	  
estreme,	  siccità,	  salinità)	  
miglioramento	  delle	  qualità	  nutri0ve	  e	  del	  gusto	  



Metodi	  “tradizionali”	  per	  la	  creazione	  di	  nuove	  varietà	  
vegetali	  di	  interesse	  agronomico	  

	  	  Selezione	  dire?a	  di	  varian<	  naturali	  

	  	  Incroci	  tra	  varietà	  già	  col<vate	  

	  	  Incroci	  con	  varietà	  selva<che	  

	  	  Tra?amento	  con	  mutageni	  chimici	  

	  	  Tra?amento	  con	  radiazioni	  ionizzan<	  

	  	  Variabilità	  somaclonale	  in	  coltura	  



Institute of Radiation 
Breeding 
Ibaraki-ken,  JAPAN  
http://
www.irb.affrc.go.jp/ 

100m radius 
 

89 TBq 
Co-60 source 
at the center 

Shielding dike 
8m high  

Gamma Field for 
radiation 
breeding 

International Atomic Energy Agency,con sede a Vienna. Quest’ultima lista di varietà 
mutagenizzate (Fao/Iaea Data-base) comprende 2.536 varietà commerciali 
rappresentative di 175 specie rilasciate in 52 paesi. L’Italia è rappresentata nella lista 
Fao/Iaea da 23 varietà, tra le quali il riso Fulgente, le ciliegie Burlat C1, i piselli Esedra, 
Navona, Trevi, Paride, Priamo e Pirro, i fagioli Montalbano e Mogano, la patata Desital 
e le melanzane Floralba e Picentia. Prevalgono le varietà di grano duro.



Varietà	  vegetali	  col<vate	  (cul<var)	  o?enute	  mediante	  tra?amento	  con	  
radiazioni	  o	  mutageni	  chimici	  

Nella	  banca	  di	  semi	  FAO-‐IAEA	  (Interna0onal	  Atomic	  Energy	  Agency)	  sono	  
registrate	  oltre	  3000	  varietà	  col0vate	  oMenute	  mediante	  radiazioni	  
ionizzan0	  o	  mutageni	  chimici	  e	  successivi	  incroci.	  Tra	  queste,	  155	  varietà	  
di	  soia,	  70	  di	  mais,	  242	  di	  grano	  e	  30	  di	  grano	  duro	  
La	  maggior	  parte	  delle	  migliaia	  di	  varietà	  di	  mais	  oggi	  conosciute	  è	  stata	  
oMenuta	  esponendo	  i	  semi	  di	  mais	  alle	  radiazioni	  liberate	  nei	  test	  di	  
bombe	  nucleari	  nell’atollo	  di	  Bikini	  nel	  1946	  e	  in	  quello	  di	  Eniwetok	  nel	  
1948	  
Il	  grano	  duro	  Creso,	  vanto	  dei	  nostri	  pas0fici	  e	  citato	  come	  esempio	  di	  
varietà	  italiana	  0pica,	  è	  stato	  oMenuto	  da	  un	  incrocio	  tra	  la	  varietà	  
messicana	  Cymmit	  e	  l'italiana	  Cp	  B144,	  mutante	  della	  Cappelli	  oMenuta	  
soMoponendo	  quest'ul0ma	  a	  bombardamento	  con	  raggi	  protonici	  nel	  
Centro	  nucleare	  del	  CNEN	  della	  Casaccia	  



EffeZ	  sul	  corredo	  gene0co	  dei	  metodi	  
tradizionali	  per	  la	  produzione	  di	  nuove	  varietà	  

vegetali	  
•  Negli	  incroci	  vengono	  ricombina0	  tra	  loro	  in	  modo	  del	  tuMo	  

imprevedibile	  circa	  20.000	  geni	  di	  ciascuno	  dei	  due	  partner	  
dell’incrocio,	  per	  la	  maggior	  parte	  sconosciu0	  

•  Le	  radiazioni	  ionizzan0	  e	  i	  mutageni	  chimici	  causano	  alterazioni	  
imprevedibili	  e	  non	  rivelabili	  a	  posteriori,	  potenzialmente	  in	  tuZ	  i	  
geni	  della	  nuova	  pianta	  

•  La	  variabilità	  somaclonale	  causa	  alterazioni	  grossolane	  del	  corredo	  
gene0co,	  come	  perdita	  di	  cromosomi,	  scambi	  di	  pezzi	  di	  
cromosomi,	  variazioni	  di	  ploidia	  ecc.	  

•  Le	  varietà	  oMenute	  con	  i	  metodi	  “tradizionali”	  sono	  gene0camente	  
modificate	  in	  modo	  più	  massivo,	  imprevedibile	  e	  potenzialmente	  
dannoso	  rispeMo	  alle	  varietà	  oMenute	  mediante	  inserimento	  di	  
singoli	  geni	  con	  le	  tecniche	  dell’ingegneria	  gene0ca	  
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La tecnica tradizionale dell’innesto usata in 
agricoltura da millenni (7000 anni) può 
aver promosso un trasferimento orizzontale di 
DNA tra specie differenti, non intenzionale. 



Innesto	  a	  gemma	  

hMp://it.wikipedia.org/wiki/Innesto	  





“Our discovery of grafting-mediated gene transfer further 
blurs the boundary between natural gene transfer and 
genetic engineering and suggests that grafting provides 
an avenue for genes to cross species barriers.” 



hMp://scienceblogs.com/notrocketscience/2009/05/01/uninten0onal-‐gene0c-‐engineering-‐gramed-‐plants-‐trade-‐gen/	  
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LE PIANTE E GLI ANIMALI TRANSGENICI 
SI PRODUCONO  
COPIANDO MECCANISMI MOLECOLARI 
NATURALI CHE CARATTERIZZANO IL 
FENOMENO VITA: 
 
SI USANO GLI ELEMENTI TRASPONIBILI, 
PEZZI DI DNA CHE  SI MUOVONO NEI 
GENOMI NATURALMENTE. 









Alcune	  piante	  transgeniche	  (OGM)	  	  
resisten0	  a	  inseZ	  (tossina	  di	  B.	  thuringiensis)	  

mais pomodoro
colza patata
cotone mirtillo rosso
riso zucchine

erba medica noce

pioppo melo

tabacco abete (alberi di 
Natale)



EffeMo	  della	  dose	  di	  inseZcida	  sulle	  perdite	  di	  raccolto	  
di	  cotone	  in	  India	  



Piante	  transgeniche	  resisten0	  a	  erbicidi	  	  
Erbicida Specie transgenica 

resistente (OGM)

Glifosato 
(Roundup, Rodeo)

mais, soia, cotone, 
colza, barbabietola

Glufosinato
(Basta, Liberty)

mais, soia, cotone, 
colza, barbabietola, 

riso, cotone
Bomoxynil

(Buctril)
cotone

Solfonilurea
(Staple)

cotone, lino 



NOCIVITÀ	  

Oltre	  130	  milioni	  di	  e?ari	  col<va<	  con	  vegetali	  transgenici	  che	  
sono	  sta<	  u<lizza<	  come	  cibo	  da	  milioni	  di	  consumatori	  per	  oltre	  
20	  anni	  senza	  effeF	  nocivi	  segnala<	  	  

La	  probabilità	  che	  un	  singolo	  transgene	  modifichi	  il	  
metabolismo	  della	  pianta	  in	  modo	  da	  farle	  produrre	  sostanze	  
nocive	  sconosciute	  è	  molto	  minore	  che	  negli	  incroci	  classici	  o	  
nelle	  varian<	  indo?e	  da	  mutagenesi	  o	  con	  la	  variabilità	  
somaclonale 
Eventuali	  prodoF	  allergenici	  possono	  essere	  individua<	  con	  
opportuni	  test	  (obbligatori	  per	  ogni	  nuova	  varietà	  vegetale	  
transgenica	  immessa	  sul	  mercato) 
Le	  stesse	  proprietà	  (resistenze	  a	  inseF	  o	  a	  erbicidi)	  possono	  
essere	  o?enute	  con	  incroci	  classici	  o	  mutagenesi,	  anche	  se	  in	  
tempi	  molto	  più	  lunghi:	  	  le	  piante	  così	  prodo?e	  non	  sono	  
so?oposte	  ad	  alcun	  controllo	  



Amflora:	  una	  patata	  senza	  amilosio	  

GM	  2013	  

Grani	  di	  amido	  con	  amilosio	  
e	  amilopec0na	  	  

Grani	  di	  amido	  senza	  
amilosio	  

	  

La	  patata	  Amflora,	  contenente	  amido	  con	  solo	  amilopec0na,	  è	  
stata	  oMenuta	  dalla	  BASF	  inserendo	  il	  gene	  per	  la	  sintasi	  in	  
orientamento	  an0senso,	  accompagnato	  da	  un	  gene	  marcatore	  
che	  conferisce	  resistenza	  ad	  un	  an0bio0co.	  	  



Una	  patata	  con	  amido	  di	  solo	  amilopec0na	  è	  
stata	  oMenuta	  anche	  con	  mutageni	  chimici	  

•  Un	  gruppo	  di	  ricercatori	  tedeschi	  del	  Faunhofer	  Ins0tute	  for	  
Molecular	  Biology	  and	  Applied	  Ecology	  (IME)	  ha	  sviluppato	  
una	  varietà	  di	  patata	  contenente	  solo	  amilopec0na	  
inaZvando	  il	  gene	  della	  sintasi	  mediante	  mutazioni	  indo6e	  da	  
mutageni	  chimici	  

•  Questa	  patata	  può	  essere	  col0vata	  senza	  alcuna	  limitazione:	  
100	  tonnellate	  sono	  già	  state	  processate	  nel	  2009	  

•  Il	  traMamento	  con	  mutageni	  introduce	  sicuramente	  numerose	  
mutazioni	  imprevedibili	  e	  non	  rivelabili	  in	  un	  numero	  
imprecisato	  ma	  sicuramente	  rilevante	  di	  altri	  geni	  

•  La	  tecnica	  usata	  è	  stata	  chiamata	  TILLING	  (Targe0ng	  Induced	  
Local	  Lesions	  In	  Genomes)	  ed	  ha	  richiesto	  6	  anni	  

GM	  2013	  



APPLICAZIONI	  IN	  AGRICOLTURA	  E	  ZOOTECNIA	  
piante	  con	  resa	  maggiore	  

piante	  resisten0	  all’aMacco	  di	  inseZ	  

piante	  resisten0	  a	  virus,	  baMeri	  o	  funghi	  

piante	  resisten0	  a	  erbicidi	  

piante	  resisten0	  a	  stress	  ambientali	  (temperature	  
estreme,	  siccità,	  salinità)	  
miglioramento	  delle	  qualità	  nutri0ve	  e	  del	  gusto	  



IL	  MIGLIORAMENTO	  GENETICO	  DEI	  
CIBI	  

•  I	  miglioramen0	  introdoZ	  con	  l’ingegneria	  
gene0ca	  in	  campo	  agricolo	  finora	  hanno	  
riguardato	  prevalentemente	  i	  produMori	  piuMosto	  
che	  i	  consumatori	  

•  Solo	  recentemente	  sono	  state	  intraprese	  ricerche	  
volte	  al	  miglioramento	  nutri0vo	  e	  qualita0vo	  di	  
prodoZ	  agricoli	  di	  largo	  consumo	  

•  Il	  risultato	  più	  importante	  in	  questa	  direzione,	  e	  
quello	  socialmente	  più	  significa0vo,	  è	  stata	  la	  
realizzazione	  del	  “Golden	  Rice”	  



Miglioramen<	  delle	  proprietà	  nutri<ve	  o	  diete<che	  
dei	  cibi	  

	  Arricchimento	  in	  aminoacidi	  essenziali	  dei	  cereali	  
	  Pomodori	  con	  antocianine	  
	  Arricchimento	  in	  proteine	  nella	  patata	  
	  Grassi	  omega-‐3	  nei	  vegetali	  
	  Manioca	  senza	  cianuro	  
	  Eliminazione	  di	  allergeni	  
	  Arricchimento	  in	  micronutrien0	  


