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Le biotecnologie risalgono a tempi antichi 
Il lievito di birra (Saccharomyces cerevisiae) è stato scoperto dagli Egizi nel 1500a.C.
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Le biotecnologie oggi

https://assobiotec.federchimica.it/

biotecnologie/le-biotecnologie
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https://www.labroots.com/

La metagenomica: dal microbioma ai mammut

Metodica applicata allo studio del microbioma, la metagenomica è stata di recente utilizzata per
analizzare il DNA presente nel suolo, residuo della presenza di animali e piante che hanno vissuto in
quell’area.
In uno studio pubblicato in questi giorni, i ricercatori hanno utilizzato questo metodo su campioni di
permafrost, recuperati da quattro siti nello Yukon. In questi piccoli campioni di terreno (circa 200
milligrammi) è stato ritrovato materiale genetico di cavalli, bisonti, renne e mammut, oltre a migliaia
di piante, permettendo di identificare la presenza di mammut e cavalli nello Yukon migliaia di anni più
tardi rispetto a quanto suggerito dai fossili.

Utilizzo di tecniche genomiche e bioinformatiche avanzate per estrarre da campioni di diversa origine
tutto il materiale genetico che contengono, per individuare ad organismi noti.

Il microbioma umano

02/10/2020

https://www.labroots.com/trending/genetics-and-genomics/18712/revealing-past-metagenomic-technique
https://www.google.com/url?sa=i&url=https://www.medgadget.com/2019/07/human-microbiome-market-2019-top-key-players-are-4d-pharma-plc-seres-therapeutics-second-genome-inc-microbiome-therapeutics-and-forecast-to-2025.html&psig=AOvVaw3oTWDyLVg50BLb41XrvSmQ&ust=1600516010289000&source=images&cd=vfe&ved=0CAIQjRxqFwoTCLDQoPjQ8usCFQAAAAAdAAAAABAj
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Le biotecnologie per la salute

TERAPIE AVANZATE:

TERAPIA GENICA, 
TERAPIA CELLULARE
INGEGNERIA TISSUTALE

Attualmente, 9 sono approvate in Europa

3 sono state ideate e sviluppate in Italia

02/10/2020
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Una delle maggiori conquiste della medicina per trattare le patologie genetiche è la
terapia genica.

Si avvale di materiale genetico modificato che viene somministrato ad un paziente con lo 
scopo di regolare, riparare, sostituire, aggiungere o eliminare una sequenza genetica.

La terapia genica

02/10/2020
Goswami et al., Frontiers in Oncology 2019
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Vettori virali

https://www.europeanmedical.info/
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Sono impiegati da lungo tempo per trasferire materiale genetico 

02/10/2020
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Lentivirus, adenovirus, retrovirus e virus adenoassociati (AAV)
sono utilizzati per trasferire materiale genetico in gene therapy e genome editing

Le nuove tecniche Biotech

https://www.biocompare.com

02/10/2020
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Goswami et al., Frontiers in Oncology 2019
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50 anni di virus adenoassociati (AAV)

Wang et al., Nature Reviews Drug Discovery 2019

Le nuove tecniche Biotech 02/10/2020
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Wang et al., Nature Reviews Drug Discovery 2019

Hanno ottenuto l’autorizzazione all’uso commerciale nei pazienti: 
AAV1 (Glybera; uniQure) e AAV2 (Luxturna; Spark Therapeutics).

Le nuove tecniche Biotech

145 trials clinici intervenzionali con AAVs registrati su ClinicalTrials.gov (2018) 

02/10/2020
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Vettori non-virali

Sono stati ideati sistemi non virali per il
rilascio terapeutico di DNA nudo, da solo
o in combinazione con metodi fisici come
il “gene gun”, l'elettroporazione, il
rilascio idrodinamico, la sonoporazione e
la magnetofection.
Però poco applicabili negli esseri umani.

Yin et al., 2014

https://www.biocompare.com

02/10/2020
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Zhou et al., Adv Drug Deliv Rev. 2017

Per scopi terapeutici è stata sviluppata una gamma di vettori di rilascio sintetici:

● lipidi e liposomi
● polimeri, polimerosomi
● peptidi
● esosomi
● nanoparticelle inorganiche

Goswami et al., Frontiers in Oncology 2019

02/10/2020
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Gli esosomi possono essere immaginati come bottiglie contenenti un messaggio.

Sono vescicole di membrana lipidica rilasciate da alcuni tipi di cellule. Sono così

piccole (diametro inferiore a 150 nm) da muoversi liberamente nel nostro corpo e

penetrare la membrana cellulare per consegnare il loro messaggio. Possono

contenere proteine, DNA, miRNA, RNA, lipidi, etc.

Scoperte negli anni 80, solo recentemente ne è emerso l’enorme potenziale: la loro

capacità di carico e la loro stabilità le rende dei vettori ottimali in grado di oltrepassare

la barriera emato-encefalica e raggiungere il cervello.

Esosomi

Frontiers in Oncology 2020
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Nanoparticelle

02/10/2020



Le nuove tecniche Biotech 2002/10/2020



Le nuove tecniche Biotech 21

Il rivestimento delle nanoparticelle con
esosomi ingegnerizzati migliora il targeting
cerebrale.

Le cellule produttrici di esosomi sono
transfettate con un vettore che consente loro
di secernere esosomi che esprimono sulla
superficie un peptide specifico per i neuroni
(RVG). Gli esosomi ingegnerizzati sono poi
utilizzati per rivestire la superficie di
nanoparticelle sintetiche.

02/10/2020
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Tecnica recente che migliora l’efficienza del “gene targeting”, cioè la sostituzione della 

sequenza alterata di DNA con un'altra, omologa, esogena, cioè introdotta dall'esterno 

CRISPR Cas9: la tecnologia che modifica il DNA

02/10/2020
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CRISPR è utilizzato dai batteri nella difesa dai
virus batteriofagi: permette di individuare il
DNA del virus e distruggerlo.

Una componente fondamentale del sistema
CRISPR è Cas9.

02/10/2020

La storia di CRISPR a fumetti: https://thenib.com/bad-blood/

https://thenib.com/bad-blood/
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La storia di CRISPR a fumetti: https://thenib.com/bad-blood/
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https://thenib.com/bad-blood/
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La storia di CRISPR a fumetti: https://thenib.com/bad-blood/

Il batterio individua il 
virus grazie alle sequenze 
contenute da CRISPR e 

schiera una serie di 
enzimi chiamati Cas9.

Cas9 taglia la 
sequenza di DNA 

virale riconosciute 
da CRISPR

02/10/2020

https://thenib.com/bad-blood/
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La storia di CRISPR a fumetti: https://thenib.com/bad-blood/
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https://thenib.com/bad-blood/
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La storia di CRISPR a fumetti: https://thenib.com/bad-blood/
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https://thenib.com/bad-blood/
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La storia di CRISPR a fumetti: https://thenib.com/bad-blood/

https://thenib.com/bad-blood/
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Deisseroth, Nature 2020

Optogenetica

Era noto sin dagli anni '70 che l’alga

unicellulare Chlamydomonas reinhardtii usava

la luce per controllare il flusso di ioni attraverso

la membrana. La channelrhodopsin-2, scoperta

nel 2003, è un canale cationico non selettivo

controllato dalla luce blu.

Nel 2005 Deisseroth e Boyden sono riusciti ad

introdurre ChR2 nei neuroni di ippocampo in

vitro e ad attivarli con la luce.

Zhuo-Hua Pan, Wayne State UniversityEd Boyden, MITKarl Deisseroth, Stanford University

02/10/2020
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https://www.embl.org/
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https://www.embl.org/
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“Neuronal” optogenetics “Non-neuronal” optogenetics

02/10/2020

https://www.embl.org/
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https://www.youtube.com/watch?v=v7uRFVR9BPU

02/10/2020

https://www.youtube.com/watch?v=v7uRFVR9BPU
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MEMORIA

Un gruppo del MIT studia come riattivare ricordi che sembravano persi
stimolando direttamente i neuroni specifici associati a un ricordo con la luce.
Ryan TJ, Roy DS, Pignatelli M, Arons A, Tonegawa S. Science 348: 6238 1007-1013 (2015) doi: 10.1126 /

science.aaa5542

DOLORE

Sono stati sviluppati recettori oppioidi fotosensibili in grado di rispondere alla

luce. La speranza è che alla fine questi risultati porteranno a modi nuovi e

migliori degli antidolorifici per alleviare il dolore.
Siuda ER, Copits BA, Schmidt MJ, Baird MA, Al-Hasani R, Planer WJ, Funderburk SC, McCall JG, Gereau RW,

Bruchas MR. Neuron 86: 4 923-935 (2015) doi: 10.1016 / j.neuron.2015.03.066

Le nuove tecniche Biotech 02/10/2020
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DIFFERENZIAMENTO DI CELLULE STAMINALI

Messo a punto un metodo per regolare con la luce il differenziamento in

neuroni delle cellule staminali embrionali.
Sokolik S, Liu Y, Bauer D, McPherson J, Broeker M, Heimberg G, Qi LS, Sivak DA, Thomson M L. Cell Systems

(2015) doi: 10.1016 / j. cels.2015.08.001

REGOLAZIONE DELL’ESPRESSIONE GENICA IN 

VIVO

E’ stato sviluppato un metodo per modificare stabilmente l'espressione genica

nel cervello del topo creando un enzima Cre ricombinasi (PA-Cre)

fotoattivabile. La luce blu ha alterato l'espressione genica nell'ippocampo e

nella corteccia con targeting spaziale sub-millimetrico.
Schindler SE, McCall JG, Yan P, Hyrc KL, Li M, Tucker CL, Lee JM, Bruchas MR, Diamond MI. Scientific Reports 5: 

13627 (2015) doi: 10.1038 / srep136271.

Le nuove tecniche Biotech 02/10/2020
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DEPRESSIONE

Gli scienziati hanno curato i sintomi della depressione nei topi utilizzando

l'optogenetica per attivare artificialmente i neuroni associati a ricordi positivi.
Ramirez S, Liu X, MacDonald C J, Moffa A, Zhou J, Redondo R L, Tonegawa S (2015). Nature 522: 335-339 doi:

10.1038 / nature14514

CECITA’

Un nuovo promettente approccio per la cecità ereditaria introduce il recettore

Opto-mGluR6, sensibile alla luce, nelle cellule retiniche per sostituire i

fotorecettori degenerati.
van Wyk M, Pielecka-Fortuna J, Löwel S, Kleinlogel S. PLOS Biology (2015) doi: 10.1371 / journal.pbio.1002143
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Terapie avanzate 

Vaccino contro il virus SARS-COV-2

CRISPR babies?

Le nuove tecniche Biotech 02/10/2020

Le biotecnologie per la salute



https://www.osservatoriomalattierare.it/attualita/14940-terapie-

avanzate-3-sulle-prime-4-approvate-in-europa-sono-nate-in-italia

https://www.osservatorioterapieavanzate.it/

https://assobiotec.federchimica.it/biotecnologie/le-biotecnologie

https://www.genscript.com

https://www.labroots.com/

https://www.biocompare.com

https://www.embl.org/news/events/embls-first-e-learning-courses/

https://thenib.com/bad-blood/

https://www.youtube.com/watch?v=v7uRFVR9BPU

https://www.youtube.com/watch?v=vagS6yhOaj0

Le nuove tecniche Biotech 02/10/2020

G
R

A
Z

I
E
 P

E
R

 L
’A

T
T
E
N

Z
I
O

N
E

!

LINK DI APPROFONDIMENTO

BIBLIOGRAFIA

Goswami et al., Frontiers in Oncology 2019

Yin et al., Nature Reviews Genetics 2014

Wang et al., Nature Reviews Drug Discovery 2019

Ryan et al., Science 2015

Siuda et al., Neuron 2015

Sokolik et al., Cell Systems 2015

Schindler et al., Scientific Reports 2015

Ramirez et al., Nature 2015

van Wyk et al., PLOS Biology 2015

Baker & Flannery, Frontiers in Cellular Neuroscience 2018

https://www.osservatoriomalattierare.it/attualita/14940-terapie-avanzate-3-sulle-prime-4-approvate-in-europa-sono-nate-in-italia
https://www.osservatorioterapieavanzate.it/
https://assobiotec.federchimica.it/biotecnologie/le-biotecnologie
https://www.genscript.com
https://www.labroots.com/trending/genetics-and-genomics/18712/revealing-past-metagenomic-technique
https://www.biocompare.com/
https://www.embl.org/news/events/embls-first-e-learning-courses/
https://thenib.com/bad-blood/
https://www.youtube.com/watch?v=v7uRFVR9BPU
https://www.youtube.com/watch?v=vagS6yhOaj0

