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Dal miglioramento genetico tradizionale alle TEA: evoluzione degli strumenti per

I'innovazione varietale

U, Selezione tradizionale - L Incroci e selezione assistita da marcatori > < TEA (Tecniche di Evoluzione Assistita)

Tempo di ottenimento 15-20 anni Piu di 10 anni
Precisione Bassa / media Elevata
Introduzione di caratteri indesiderati Possibile Ridotta

Variabilita genetica

Adattamento ai cambiamenti climatici

Dipende dagli incroci

N — Modifiche mirate

Pili lento (Relativamente) pil rapido

=» Competenze e infrastrutture avanzate

=» Costi iniziali (relativamente) elevati

=>» Possibili effetti off-target

=>» Aspetti regolatori ancora in evoluzione

=» Accettazione pubblica non sempre uniforme

Non é tutto cosi facile!



Il ruolo del CREA negli ultimi 10 anni
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Dal laboratorio al campo piante TEA del futuro



Il ruolo del CREA negli ultimi 10 anni
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La sperimentazione in campo rappresenta I'umco strumento per rispondere alle sfide deIIa ricerca

(es. combinazione nesto-portinnesto, rispetto della vocazionalita territoriale, valutazione del grado di infezione, valutazione pluriennale)

Vittoria Brambilla Sara Zenoni Alessandro Nicolia

(Universita di Milano) — 2024 (Edivite) - 2024 (CREA) - 2025 BIOTECH ?

Fondazione Edmund Mach - 2024 ‘&.’/&Q
?3.

Chardonnay+: “x
Resistenza a peronospora (DMR6-1/2)

\Bjotecno!ogsesostembr!r ", -.,.
- per l'agricoltura italiona

&8 Fondazione Edmund Mach - 2025

Gala Plus (NGT-2):
Riduzione dell’impiego di agrofarmaci e
tolleranza alla ticchiolatura Rvil2_Cd5 (Vb)

o Universita di Torino - 2025 e
% Pomodoro:

&4, tolleranza a stress biotici e abiotici (DMR6)
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Performance e Qualita Valutazione genetica delle piante -> NGT-1
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Imbrunimento Aplrenia  antiossidanti )’ﬂ ’ ‘ " ‘I (protocollo CREA - SlGA)
"_. 2 “ | A H l
| ‘é lA ‘U l ‘_U,f | IU"I Risequenziamento (lllumina-ONT) finalizzato alla:
g | - Esclusione eventuali off-target
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" ol - Verificaediting
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Rigenerazione da Escissione della cassetta

protoplasti (es. vite) FRT/Flp, Cre/Lox
Segregazione della

cassetta/Cas9

Figfitura precoce (es. orticole)

=» Complessita del genoma della specie di riferimento
=>» Rispetto del calendario per la messa in campo

¢ battenco

ToIIeranza a stress TEA4IT



Prove in campo di piante TEA in Italia sottomesse in via di valutazione

MNumero

Motifica

B/IT/26/05

Motificante

Centro diricerca
Genomica e
Bioinformatica del
CREA

B/IT/26/04

Centro di ricerca
Genomica e

Bioinformatica del

CREA

B/IT/26/03

Centro di ricerca
Genomica e

Bioinformatica del

CREA

B/IT/26/02

B/IT/26/01

Centro di ricerca
Genomica e

Bioinformatica del

CREA

Fondazione
Edmund Mach

Titolo del progetto sperimentale

Sperimentazione in pieno campo di piante di pomodore geneticamente
modificate con tecniche di editing genomico caratterizzate da una

delezione nel gene 5/7-0R2 finalizzata alla biofortificazione delle bacche

Documenti

Sintesi della notifica

di pomodoro in vitamina D3. Acronimo: SunShine2

Sperimentazione in pieno campo di piante di pomodoro geneticamente
modificate con tecniche di editing genomico caratterizzate da una
delezione nel gene SIHOT finalizzata al reindirizzamento  del

metabolismo secondario. Acronimo: SunShine

Sperimentazione in pieno campo di piante di melanzana geneticamente
modificate mediante tecniche di editing genomico, atte a conferire

I'assenza totale o parziale di semi nel frutto e a migliorare le capacita di

allegagione delle piante. Acronimo: melAUCSIA

Sperimentazione in pieno campao di piante di melanzana geneticamente
modificate mediante tecniche di editing genomico, atte a conferire un

ridotto imbrunimento della polpa della bacca. Acronimo: IMBRUmel

Sperimentazione in campo aperto con piante di vite geneticamente
modificate con tecniche di editing genomico per indurre la tolleranza alla

peranospora. Acronimo: Teroldego+

Sintesi della notifica

Sintesi della notifica

Sintesi della notifica

Sintesi della notifice




limiti legati alle specie / varieta -> livelli di conoscenza differenti

WP-2 / WP-3

WP-1/ WP-3
Geni target e caratteri complessi

: .#L—/ Rigenerazione e recalcitranza

Specie ortive (melanzana, pomodoro, peperone, basilico)

Individuazione di geni responsabili

della recalcitranza (es. uva da tavola)
del passaggio dalla fase giovanile ad adulta (olivo)
del passaggio da callo non embriogenico ad embriogenico (vite)

=>» Linee editate disponibili

Miglioramento della qualita (imbrunimento, colore della buccia, composti fenolici, vitamine, zuccheri)
Resistenza a patogeni

O

=>» Geni ben caratterizzati - Conoscenza di base - Geni da identificare
=> Linee editate disponibili

Ottimizzazione di protocolli

di varieta di interesse commerciale (basilico, melo, uva da vino, agrumi)
di specie recalcitranti (canapa, peperone, olivo, uva da tavola)
scalarita e genotipo-indipendenza (vite)

Miglioramento della resa
Resistenza a patogeni (ad ampio spettro oppure specifica per funghi)

/0— Colture arboree (vite, agrumi, melo, pioppo, olivo, kiwi)

=>» Popolazioni segreganti e studi di associazione (vite, mandarini, agrumi, olivo)

= (Ri)Sequenziamenti di specie/varietd (pompelmo, pioppo, vite) /—ei Metodi di indagine ~N

=>» Geni specifici (olivo, melo, vite) o ) )

S Linee editate, cisgeniche, sovraesprimenti o silenziate (vite, melo) - An_aI|5| in s:l./co per la ricerca di Developmental Regulators (es. pesco, orzo)
- Micropulshing (vite)

Miglioramento della qualita (imbrunimento, maturazione, croccantezza, antocianine) _ s e _ T T . aex o
Resistenza a stress biotici (oidio, peronospora, afide lanigero, colpo di fuoco, ticchiolatura, cancro batterico) Analisi Smgle cell per individuare caratteri di staminalita (Vlte)

Resistenza a stress abiotici (idrico) - ldentificazione di long non-coding RNA e loro prodotti di degradazione
Miglioramento della performance (architettura, giovanilita)

K Interazione con il microbioma. / \ mediata da miRNA (vite) /




approcci biotech per produrre piante NGT-1

WP-4 / WP-3

@ Innesto @ Movimento @ Dall’RNA @ DNA editing @ Semi editati E] Genemzm O........_grobacterium
4 alla proteina o @
. B~ Proteina ) o / I .
Parte aerea ’ c"; . . ‘ —_— " & ( g 8
non/OGM e CRISPR-Cas9 : P 1
g, X 1A e e : "::": I editallDNA ! - &
Vil / Sito di innesto : radici al germoglio : ) nel fiore Un semesu 4 Plantula con
g : & modificato il DNA editato
€ RNA
Radici con T e
CRISPR mobile CRISPR/Cas9 TLS
Transgrafting
=>» Sviluppo di pipeline per I'individuazione di TLS specie-specifici
l =>» Concettualizzazione di costrutti versatili »

De novo edited shc

Spray-Induced Gene Host-Induced Gene
Silencing (SIGS) Silencing (HIGS)

by Wusz ot o sm

= ,/,'

Plants overproducing SpCas9

X

Infection with RNA virus Systemic editing includ
carrying mobile SgRNA & germline celis

G Fungus/Insect cell
% > $
Resistance

1 Target mRNA
cleaved

-
Virus-mediated delivery of
FTmRNA + guide RNA

Time-consuming
Bassa efficienza

Virus-induced genome editing

=> Trasformazione transiente
l , Genome editing in planta

=> tissue culture free
\ = True-to-typeness ,




utilizzo di Key Enabling Technologies

WP-4

=» Digestione in vitro di

prodotti editati e
Base editing valutazione estratti in linee
cellulari umane

=» Caratterizzazione

di composti
nutraceutici come
analisi W W WG
UNIMI CREA-GB propedeutica per D @\/@
(collaborazione con Anna Cesereto) editing mirati

Identificazione e purificazione di O.r
Cas alternative e valutazione della
loro efficacia in diverse colture =» Caratterizzazione di
metaboliti in prodotti
vegetali editati




WP-5

Supporto giuridico-strategico (UNIFE, FEM) per:

=» Protezione
=» Utilizzo
=» Valorizzazione

delle innovazioni TEA nella filiera agroalimentare

5 m°
| .
DL Siccita ->2024

DL Agricoltura -> 2025
) LW Legge di bilancio -> 2026

B

m Normativa TEA Q Brevetti di terzi
//37 Diritti di IP in ambito vegetale /.I‘ii Strategie di valorizzazione

Enforcement e criticita w Contrattidi TT

/\,\

proprieta intellettuale, ricerca e trasferimento tecnologico

Sl

— [ Al mercato J

Chiara interpretazione della regolamentazione

Sicurezza per
I'ambiente e la NGT-1 vs NGT-2

salute umana \

Maggiore chiarezza sul materiale vegetale

=>» Varieta brevettate o =>» Nuova varieta
=>» Cloni =>» Nuovo clone
=>» Prodotti DOP-IGP > ...

Interlocuzione con i titolari dei brevetti

(=
=




Conclusioni

~

La valutazione in campo delle piante TEA ambisce ad essere il primo grande successo annunciato di TEA4IT:
- Sperimentazione pluriennale nella stessa azienda
- Sperimentazione della stessa coltura in aziende diverse dislocate in regioni diverse con condizioni pedoclimatiche differenti

Livello di conoscenza e di disponibilita di dati molto diversi a

Integrazione tra approcci omici e piattaforme di fenotipizzazione, @.@ ? seconda della specie che si riflette anche sulla differente

utilizzando materiali genetici gia disponibili, per un targeting piu mirato.

- numerosita di sperimentazioni in campo.
L'utilizzo di approcci «clean» contribuisce a creare materiale facilmente s . I L .
. o . . : Trasversalita degli approcci biotech per un applicazione piu
gestibile dal punto di vista regolatorio, sviluppando linee che tutelano <}—__—> . )
12 tipicits {L ampia tra le specie.

Attenzione rivolta alle varieta locali e portinnesti (es. vite) Maggiore chiarezza su tutti i livelli della proprieta intellettuale.

.
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«Non lasciare indietro nessuno»



Riflessioni

20- . . . . . L . .
{ Il CREA e le sue aziende sperimentali rappresentano un hub sperimentale della ricerca italiana sulle biotecnologie, in
b% prima linea nello sviluppo di competenze e nel generare know-how all'avanguardia.

— /

Lo spirito di collaborazione tra gli Enti coinvolti contribuisce a rafforzare l'integrazione di competenze e a ridurre le

0 90
O distanze.
Uapertura alla sperimentazione in campo apre nuove prospettive di collaborazione interne al partneriato.
& | { Il ruolo dell’ltalia rappresenta un’opportunita ed e un polo attrattivo da parte di ditte esterne al partneriato e straniere

Il mancato e tempestivo recepimento della normativa europea rischia di determinare un divario difficilmente
recuperabile sotto il profilo scientifico e della competitivita del Paese.

Intanto, alcune colture potrebbero subire perdite economiche di entita difficilmente quantificabile, con impatti
\’\\ sull’'intero comparto agricolo nazionale e riflessi a livello globale, fino a comprometterne produzioni identitarie (es.
agrumi per greening, olivo per Xylella)
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