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Circa 230 Farmaci biotecnologici  in commmercio

AnnoAnno DittaDitta ProdottoProdotto MalattiaMalattia
19951995 Novo NordiskNovo Nordisk SomatropinaSomatropina NanismoNanismo

19961996 Eli LilyEli Lily InsulinaInsulina DiabeteDiabete

19951995 GenzymeGenzyme CeredaseCeredase GaucherGaucher

19971997 WyethWyeth Fattore IXFattore IX EmofiliaEmofilia

19981998 GlaxoSmith GlaxoSmith 
KlineKline

Engerix BEngerix B VaccinoVaccino

Epatite BEpatite B

20042004 ImCloneImClone ErbituxErbitux Tumore colonTumore colon

20062006 SanofiSanofi

PasteurPasteur

GardasilGardasil Vaccino virusVaccino virus

papillomapapilloma

20072007 Medice ArzMedice Arz Epoetina Epoetina aa AnemiaAnemia

20092009 TiGenixTiGenix ChondroCelecChondroCelec CartilageneCartilagene
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Impatto delle Nuove  Tecnologie

Diagnostici Terapia genica

Proteine 
terapeutiche

Farmaci
personalizzati

Genoma umano



QuickTime™ e un
decompressore TIFF (LZW)

sono necessari per visualizzare quest'immagine.



Molecular characterization of clinical 
disorders
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Diagnosi di laboratorio per l’epatite C

Effettuata in assenza dell’isolamento del virus

Ulrtich P, RomeoJ, Lane P, Kelly I, Daniel L, Vyas G
Dettection, semiquantification, and genetic variation in hepatitis C

Virus sequences amplified from the plasma of blood donors
J. Clin Invest. 1990; 86: 1609-14

Cristiano K, Di Bisceglie A, Hoofnagle J, Feinstone S
Hepatitis C viral RNA in serum of patients with chronic non-A, non-B 

hepatitis
Hepatology 1991; 14: 51-63



Farmacogenetica

La risposta genetica individuale ai farmaci

Consente di:

Individuare chi risponde e chi non risponde al farmaco;

Stabilire il dosaggio appropriato

Identificare la suscettibilità alle reazioni avverse in modo da escludere 
alcuni pazienti dal trattamento

Herceptina, Bidil, Warfarin



Progetto genoma umano

Iniziato nel 1990 - Terminato nel 2003

13 anni, 250 persone e circa 300 milioni di dollari per 
sequenziare 3 miliardi di coppie di basi

Nel 2008 occorrevano 200 persone con un costo 
di 250 000 dollari

Nel 2009 Stephen Quake ha sequenziato il proprio 
genoma in 3 mesi con meno di 50 000 dollari

Pushkarev D, Neff NF, Quake SR
Single-molecule sequencing of an individual human genome.

Nat Biotechnol. 2009;27(9):847-52. 

Ogni 10 mesi raddoppia la quantità di informazioni
depositate nell’EBI o allgli NIH



L’interazione di differenti geni con l’ambiente gioca 
un ruolo nello sviluppo delle malattie cronico-

degenerative e nella risposta individuale ai farmaci
Due persone non consanguinee hanno in comune circa il 99.5% della 

sequenza del DNA 

In un particolare sito del genoma alcuni individui hanno una A mentre altri 
possono avere una G. 

Questo sito è noto come un polimorfismo a singolo nucleotide (SNP) e 
ciascuna delle due possibilità è un allele

La combinazione di tutti gli alleli di una persona ne costituiscono il genotipo

Gli SNP vicini su un singolo cromosoma sono correlati e conoscendone uno 
è possibile predire la presenza di quelli vicini

Ciascuno SNP è il risultato di una singola mutazione e viene passato alla 
discendenza circondato da altre mutazioni più antiche

Una sequenza di alleli consecutivi su un particolare cromosoma è definita 
come aplotipo http://www.hapmap.org



Predire senza prevenire

Il frutto proibito della conoscenza?



Genome-Wide Association Studies GWA

Un GWA è l’identificazione rapida di marcatori su un genoma
per trovare variazioni genetiche associate con una 

particolare malattia

Si basa sul confronto del genoma studiato con le banche dati del
genoma umano e degli aplotipi

Ha dimostrato che la degenerazione maculare senile della
retina è dovuto ad una mutazione nel gene del fattore H del

complemento, proteina che reola l’infiammazione

Ha identificato le varianti geniche associate con il diabete di tipo II,
Parkinson, tumore della prostata, malattia di Crohn,

risposta agli anti-depressivi



Dati sperimentali Diagnosi/Terapia

Ricerca traslazionale

Laboratorio Dipartimento clinico

Profilo molecolare

Analisi bio-molecolari BIOBANCA Raccolta/gestione campioni

Medicina traslazionale



The Biomedical and Life Sciences Landscape

PIHLAJANIEMI  University of Oulu



Le nuove frontiere

Sintesi della vita - Synthetic Biology

Cello J, Paul AV, Wimmer E. 
Chemical synthesis of poliovirus cDNA: generation of infectious virus in 

the absence of natural template. 
Science 2002; 297: 1016-18.  

3 mesi per la sintesi del batteriofago Phi X174

Smith HO, Hutchinson III CA, Pfannkoch C, Venter JC. 
Generating a synthetic genome by whole genome assembly: 

Phi X174 bacteriophage from synthetic olionucleotides. 
Proc. Natl. Acad. Sci USA 2003; 100: 15440-5.

3 anni per la sintesi del virus della polio



Le nuove frontiere
Collezione di parti genetiche che possono essere 

usate,
e/o mescolate per costruire sistemi biologici nuovi

http://partsregistry.org/Main_Page

High-level production of amorpha-4,11-diene, a precursor of the 
antimalarial agent artemisinin, in Escherichia coli.

Tsuruta H, Paddon CJ, Eng D, Lenihan JR, Horning T, Anthony LC, 
Regentin R, Keasling JD, Renninger NS, Newman JD.

PLoS One. 2009;4(2):e4489. Epub 2009 Feb 16.

L’artemisina verrà prodotta dalla Sanofi Aventis nello stabilimento 
di Brindisi, ed avrà un costo di 25 centesimi/dose 

contro i 2.40 dollari/dose dello
stesso prodotto estratto da Artemisia annua*

* Franca Porciani, Il Corriere della Sera, 21 febbraio 2010



A Flood of New Data

DNA sequencesDNA sequences Combinatorial chemistryCombinatorial chemistry

Protein sequencesProtein sequences High throughHigh through--put screensput screens

Protein structuresProtein structures ChemoinformaticsChemoinformatics

Molecular dynamicsMolecular dynamics BioimagesBioimages

Gene expression patternsGene expression patterns DiagnosisDiagnosis

Protein expression patternsProtein expression patterns Clinical trialsClinical trials

Spacial protein dymamicsSpacial protein dymamics Population geneticsPopulation genetics

Metabolite patternsMetabolite patterns BiodiversityBiodiversity



Le nuove frontiereLe nuove frontiere
Systems BiologySystems Biology
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Le nuove frontiere
Epigenetica

L’epigenetica è lo studio delle variazioni nell’attività dei geni che 
non coinvolgono modifiche del codice genetico

Potenti condizioni ambientali, come la quasi morte per fame, 
possono determinare importanti modifiche nell’uovo e nello 

sperma, che vengono trasmesse ai figli 

Tali modifiche epigenetiche cortocircuitano l’evoluzione darwiniana
e vengono trasmesse almeno alla generazione successiva

Il genoma umano contiene circa 25 000 geni, ma si stima che i 
marcatori epigenetici siano da 50 a 100 volte tale valore



Piante per la salute,
produttrici di vaccini

MalattiaMalattia PiantaPianta

DengueDengue TabaccoTabacco

InfluenzaInfluenza TabaccoTabacco

Endotissina Endotissina E. coliE. coli Alga verdeAlga verde

Peste bubbonicaPeste bubbonica MaisMais

ColeraColera RisoRiso

RotavirusRotavirus PomodoroPomodoro



Piante per la salute,
fortificate con micronutrienti

PiantaPianta MicronutrienteMicronutriente

Carota, LattugaCarota, Lattuga CalcioCalcio

RisoRiso Ferro, ZincoFerro, Zinco

MaisMais bb--carotene, Ascorbato,carotene, Ascorbato,
FolatoFolato

RisoRiso bb--carotenecarotene







Marcello Buiatti
Ordinario di genetica
Università di Firenze

“…il famoso Golden rice , che doveve essere ricco di
pro-viatmina A, ma è già stato ritirato dalla stess a azienda

produttrice perché non era poi così ricco”

Il Corriere della sera MAGAZINE
22 maggio 2008



Golden Rice: First field tests in the Philippines

(April 19, 2008) In the Philippines, the variety of grain known as 
“Golden Rice” has been subject to field trials since the beginning 
of April. Genetically modified to contain higher quantities of pro-
vitamin A, this rice may be available to farmers as early as 2011. 

Information on the status of its field trials has been provided by Mr 
Gerard Barry, coordinator of the Golden Rice Network and staff 

member of the International Rice Research Institute (IRRI).

The grain was crossed with other rice types that were adapted to 
local conditions in developing countries and which are to be 

distributed free of cost to small farmers.

http://www.gmo-compass.org



Golden Rice is expected to be released in the Phili ppines in 2011. 
Markets in India and Vietnam too are

expected to get their version of Golden Rice during  the same period.

The first Golden Rice was developed by Dr Ingo Potr ykus and Dr 
Peter Beyer in 2000.

Later, the duo teamed up with Syngenta, 
which produced Golden Rice with higher levels of be ta carotene. 

Syngenta donated these materials to the Golden Rice  Humanitarian 
Board, which oversees development of Golden Rice in  rice-producing 

countries, including India.

Golden Rice-1 was developed in 2003 and Golden Rice -2 in 2005. 
At present, the Philippine Rice Research Institute,  popularly known 

as PhilRice, is developing a new Golden Rice variet y that will be 
resistant to pests like tungro and bacterial blight .



L’evoluzione culturale

Funzione Pressione culturale

Digestione del latte

Detossificazione metaboliti

Metabolismo energetico

Sistema nervoso

Muscoli della macella

Allevamento dei bovini

Addomesticamento dele piante

Esposizione a nuovi climi

Linguaggio, intelligenza sociale

Cottura dei cibi

Laland KN, Odling-Smee J, Myles S
How culture shaped the human genome: bringing genetics and the human 

sciences together
Nature review geentics 2010; 11: 137-


