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L’origine	
  delle	
  ART	
  è	
  nel	
  mondo	
  animale	
  
•  Le	
  assisted	
  reproducAve	
  technologies	
  ( )	
  
nascono	
  nel	
  mondo	
  animale	
  

•  I	
   	
  delle	
   	
  (C.	
  Polge,	
  R.M.	
  Moor,	
  R.	
  
Edwards,	
  J.	
  Gordon,	
  S.	
  Willadsen,	
  I.	
  Wilmut,	
  A.	
  
Trounson,	
  L.	
  Gianaroli)	
  si	
  formano	
  e	
  
sviluppano	
  le	
  loro	
  idee	
  in	
  ambito	
  animale	
  

•  Una	
  scienza	
  



Dove	
  studiamo	
  le	
  ART	
  ad	
  UNIBA	
  



Le	
  ART	
  sono	
  Bio…..tecno…..logie	
  

ART	
  Anatomia	
  

Fisiologia	
  

Patologia	
  

Biologia	
  
Biologia	
  

molecolare	
  

GeneAca	
  

Biochimica	
  

Il	
  background	
  necessario	
  per	
  un	
  biotecnologo	
  della	
  riproduzione	
  



In	
  quali	
  specie	
  animali	
  le	
  studiamo	
  

•  Animali	
  da	
  laboratorio	
  

	
  

•  Animali	
  da	
  reddito	
  
	
  



	
  
Finalità	
  delle	
  ART	
  negli	
  animali	
  da	
  reddito	
  

	
  
	
  

(riduzione	
  intervallo	
  post-­‐partum	
  ed	
  intervallo	
  generazionale)	
  

(selezione	
  traits	
  produYvi,	
  eliminazione	
  traits	
  patologici)	
  

(differente	
  incidenza	
  delle	
  diverse	
  forme	
  nelle	
  specie)	
  

(normaAva	
  trasferimento	
  internazionale	
  germoplasma	
  animale)	
  	
  



	
  
Finalità	
  delle	
  ART	
  nell’uomo	
  

	
  
	
  

	
  

	
  



L’InferAlità:	
  quali	
  sono	
  le	
  cause?	
  

•  Diversa	
   ,	
  diversi	
   ,	
  diverse	
  
•  InferAlità	
  congenita	
  e	
  acquisita	
  

Cause	
  	
  
(geneAche,	
  infeYve,	
  management,	
  alimenA,	
  ambiente,	
  
stress,	
  sAle	
  di	
  vita,	
  abuso	
  farmaci,	
  droghe,	
  alcol,	
  fumo…..)	
  
•  Anomalie	
  (morfologiche,	
  funzionali…)	
  
•  MalaYe	
  infeYve	
  aspecifiche	
  (patogeni	
  opportunisA)	
  
•  MalaYe	
  infeYve	
  specifiche	
  (ba^eri,	
  agenA	
  protozoari,	
  
funghi,	
  virus)	
  

•  Tumori	
  



Con	
  quali	
  tecnologie	
  possiamo	
  
intervenire?	
  

IVF	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  ICSI	
  

pre-­‐implantaAon	
  embryo	
  

zygote	
  

early	
  embryo	
  

In	
  vitro	
  ferAlizaAon	
   Intracytoplasmic	
  sperm	
  injecAon	
  



ICSI	
  nei	
  modelli	
  animali	
  

sperm	
  cell	
  

polar	
  body	
  



Tecnologie	
  collegate	
  

	
  	
  
(congelamento	
  lento	
  e	
  vitrificazione)	
  

(morfologica,	
  biochimica,	
  molecolare,	
  omica)	
  

(diagnosAche	
  o	
  miglioraAve)	
  

(transgenici,	
  cloni)	
  
	
  



Il	
  contributo	
  della	
  Animal	
  Research	
  StaAon	
  
Cambridge	
  (UK)	
  

•  Dal	
  1932:	
  University	
  Farm	
  -­‐	
  Facoltà	
  di	
  Agraria	
  Università	
  di	
  
Cambridge	
  –	
  ReproducAve	
  Physiology	
  in	
  Farm	
  Animals	
  

•  Dal	
  1942:	
  I°	
  centro	
  di	
  Inseminazione	
  ArAficiale	
  nel	
  mondo	
  



Milestones	
  della	
  	
  
Animal	
  Research	
  StaAon	
  	
  

	
  •  1949	
  -­‐	
  proprietà	
  CRP	
  del	
  glicerolo	
  	
  -­‐	
  Frosty	
  I	
  -­‐	
  Criobiologia	
  
•  Test	
  mulA-­‐parametrici	
  per	
  valutazione	
  qualità	
  seme	
  
•  MulAple	
  ovulaAon	
  &	
  embryo	
  transfer	
  (MOET)	
  
•  Congelamento	
  embrioni	
  (Frosty	
  II)	
  
•  1977-­‐	
  IVM	
  (ruolo	
  delle	
  cellule	
  del	
  cumulo),	
  IVF,	
  IVP	
  	
  
•  1986	
  -­‐	
  Manipolazioni	
  cellulari	
  embrione	
  (spliYng,	
  SCNT,	
  ESC)	
  

•  Animali	
  transgenici	
  per	
  GH	
  e	
  x	
  geni	
  umani	
  del	
  complemento	
  	
  	
  
	
  



Cronologia	
  delle	
  ART	
  animali	
  
 1949	
  Congelamento	
  del	
  seme	
  
	
  	
  1950	
  Inseminazione	
  ar-ficiale	
  (AI)	
  con	
  seme	
  congelato	
  
	
  	
  	
  1951	
  Capacitazione	
  del	
  seme	
  
	
  	
  	
  	
  1960	
  Ipotalamo/Ipofisi/Gonadi	
  e	
  induzione	
  ovulazione	
  mul-pla	
  (MO)	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  1950-­‐70/80	
  Embryo	
  Transfer	
  (ET)	
  chirurgico	
  e	
  non	
  chirurgico	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  1975-­‐80	
  Produzione	
  di	
  embrioni	
  in	
  vitro	
  (IVM,	
  IVF,	
  IVP)	
  
	
  
	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  1980-­‐90	
  Crioconservazione	
  (slow	
  freezing/vitrifica-on)	
  embrioni	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  1980-­‐90	
  Manipolazioni	
  cellulari	
  embrioni	
  e	
  Embryonic	
  Stem	
  Cells	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  1990	
  Microfer-lizzazione	
  assis-ta	
  (PZD,	
  PZR,	
  SUZI,	
  ICSI,	
  IMSI)	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  1990	
  Diagnosi	
  gene-ca	
  preimpianto,	
  sessaggio	
  embrioni	
  e	
  seme	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  1990	
  Produzione	
  di	
  animali	
  transgenici	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  1990/2000	
  Animali	
  clona-	
  e	
  clona-/transgenici	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  2000/2010	
  Computer-­‐assisted	
  analyzer;	
  3D	
  imaging	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  2000/2010	
  OMICS	
  and	
  nanotechnologies	
  
 



In	
  quali	
  specie	
  vengono	
  applicate	
  

	
  	
  	
  	
  Animali	
  d’allevamento	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  
	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Animali	
  da	
  compagnia	
  
	
  
	
  
	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Razze	
  autoctone	
  	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  
	
  



A^uali	
  sviluppi	
  delle	
  ART	
  in	
  zootecnia	
  

•  Numerosi	
  laboratori	
  di	
  ricerca	
  in	
  tu^o	
  il	
  mondo	
  
contribuiscono	
  al	
  conAnuaAvo	
  sviluppo	
  delle	
  

che,	
  in	
  parAcolare	
  per	
  
la	
  specie	
   ,	
  sono	
  ormai	
  una	
  realtà	
  applicaAva	
  
sia	
  in	
  Italia	
  sia	
  in	
  tuY	
  i	
  paesi	
  a	
  zootecnia	
  avanzata	
  
(AI,	
  sincronizzazione	
  calori,	
  IVP,	
  ET).	
  	
  

	
  
•  Per	
  altre	
  specie	
  di	
  importanza	
  economica	
  (

),	
  l’Italia	
  vanta	
  una	
  posizione	
  di	
  rilievo	
  
sul	
  fronte	
  della	
  ricerca	
  e	
  del	
  trasferimento	
  di	
  
tecnologia	
  ad	
  aziende	
  operanA	
  nel	
  se^ore.	
  

	
  



Una	
  tecnologia	
  speciale….,l’SCNT	
  
	
  

•  Tecnica	
  della	
  clonazione	
  somaAca	
  o	
  " ",	
  
una	
  cellula	
  somaAca	
  è	
  trasferita	
  all’interno	
  di	
  un	
  ovocita	
  privato	
  del	
  
proprio	
  nucleo.	
  L’embrione	
  si	
  svilupperà	
  in	
  un	
  sogge^o	
  
geneAcamente	
  idenAco	
  al	
  donatore.	
  	
  

	
  
•  La	
  clonazione	
  può	
  essere	
  associata	
  all’

le	
  cellule	
  uAlizzate	
  per	
  la	
  clonazione	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  sono	
  	
  	
  	
  
sono	
  geneAcamente	
  modificate;	
  

	
  
•  Dopo	
  la	
  nascita	
  della	
  pecora	
  Dolly	
  nel	
  1996,	
  la	
  tecnica	
  della	
  

clonazione	
  è	
  stata	
  ada^ata	
  alle	
  cara^erisAche	
  biologiche	
  di	
  
generando	
  cloni	
  (es.:	
  bovina,	
  equina	
  e	
  suina).	
  

:	
  
•  1999	
  primo	
  clone	
  da	
  toro	
  adulto	
  
•  2001	
  primo	
  clone	
  da	
  muflone	
  sardo	
  
•  2003	
  primo	
  cavallo	
  clonato	
  al	
  mondo	
  
•  2005	
  primo	
  suino	
  clonato	
  in	
  Italia	
  



A^uali	
  sviluppi	
  delle	
  ART	
  	
  
nel	
  se^ore	
  biomedico	
  (1)	
  

	
  	
  	
  
•  XenotrapianA	
  (suini	
  con	
  cara^erisAche	
  geneAche	
  tali	
  
da	
  renderli	
  più	
  immunocompaAbili	
  con	
  l’uomo);	
  
obieYvo:	
  creare	
  suini	
  donatori	
  di	
  tessuA	
  per	
  l’uomo;	
  

•  Suini	
  per	
  la	
  chirurgia	
  sperimentale	
  (portatori	
  di	
  geni	
  
marcatori	
  che	
  consentono	
  di	
  idenAficare	
  i	
  loro	
  tessuA	
  
dopo	
  il	
  trapianto	
  

•  Suini/ovini/bovini	
  modello	
  di	
  patologie	
  degeneraAve,	
  
oncologiche,	
  infeYve,	
  metaboliche	
  

	
  
•  Bovini/ovini	
  per	
  produzione	
  anAcorpi,	
  ormoni,	
  
interferone,	
  fa^ori	
  della	
  coagulazione	
  del	
  sangue,…	
  



A^uali	
  sviluppi	
  delle	
  ART	
  	
  
nel	
  se^ore	
  biomedico	
  (2)	
  

•  Le	
   hanno	
  la	
  capacità	
  di	
  dare	
  
origine	
  a	
  tuY	
  i	
  Api	
  cellulari	
  che	
  cosAtuiscono	
  un	
  individuo	
  
adulto;	
  rivestono	
  interesse	
  per	
  la	
  ricerca	
  biomedica,	
  es.	
  

	
  allo	
  scopo	
  di	
  comprenderne	
  i	
  
meccanismi	
  molecolari	
  e	
  di	
  sviluppare	
  dei	
  protocolli	
  per	
  
o^enere	
  cellule	
  idonee	
  alla	
  riparazione	
  dei	
  tessuA	
  tramite	
  
trapianto	
  ( ).	
  

•  Lo	
  sviluppo	
  di	
   in	
  vitro	
  rappresenta	
  un'area	
  
di	
  ricerca	
  in	
  forte	
  espansione	
  in	
  tuY	
  i	
  paesi	
  industrializzaA	
  
perché	
   	
  l'uAlizzo	
  degli	
  animali	
  da	
  laboratorio,	
  e	
  
fornisce	
  all' 	
  metodiche	
  efficaci	
  per	
  testare	
  effeY	
  
tossici	
  di	
  sostanze	
  chimiche	
  di	
  varia	
  natura.	
  	
  

•  L’ 	
  finanzia	
  progeY	
  di	
  ricerca	
  integraA	
  allo	
  scopo	
  di	
  
favorire	
  lo	
  sviluppo	
  di	
  quesA	
  test.	
  



Ricerca	
  traslazionale	
  (1):	
  germoplasma	
  	
  

Gli	
  animali	
  come	
  modello	
  per:	
  
•  InaYvità	
  dell’asse	
  Ipotalamo/ipofisi/gonadi	
  
•  Proteine	
  della	
  ZP	
  	
  
•  Atresia	
  follicolare	
  
•  Interazioni	
  ovocita-­‐CCs	
  
•  Applicazioni	
  OMICs	
  



Ricerca	
  traslazionale	
  (2):	
  germoplasma	
  	
  

Gli	
  animali	
  come	
  modello	
  per	
  la	
  bioenergeAca:	
  
•  Age/obesity/lifestyle-­‐related	
  inferAlity;	
  
•  OvociA	
  di	
  soggeY	
  prepuberi	
  
•  ConfronA	
  intra-­‐sogge^o	
  
•  Esposizione	
  cronica/acuta	
  ai	
  pollutanA	
  



La	
  ricerca	
  traslazionale	
  (3):	
  Stem	
  cells	
  

Isolated	
  cells	
  of	
  AF,	
  AM	
  and	
  UCM	
  
differenAated	
  in	
  vitro	
  into	
  	
  

	
  
neurocyte	
  

	
  
adipocyte	
  

	
  
osteocyte	
  

	
  
chondrocyte	
  	
  

	
  
	
  

as	
  demonstrated	
  
by	
  specific	
  stains	
  	
  

and	
  expression	
  of	
  molecular	
  markers	
  	
  



Le	
  nostre	
  aYvità	
  di	
  ricerca	
  	
  
	
  

1)  Studio	
  della	
  maturazione	
  funzionale	
  dei	
  gameA	
  e	
  dello	
  sviluppo	
  embrionale	
  
in	
  modelli	
  di	
  animali	
  da	
  reddito;	
  

2)  BioenergeAca	
  di	
  gameA	
  ed	
  embrioni	
  
3)  Test	
  di	
  tossicità	
  in	
  gameA	
  ed	
  embrioni	
  (DEHP,	
  micotossine,	
  CRP,	
  HMs)	
  
4)	
  	
  	
  	
  	
  Cara^erizzazione	
  di	
  cellule	
  staminali	
  da	
  annessi	
  fetali/organi	
  riproduYvi	
  

1)	
  	
  	
  incremento	
  dell’efficienza	
  riproduYva;	
  
2)	
  	
  	
  studi	
  traslazionali	
  per	
  la	
  medicina	
  riproduYva	
  umana	
  	
  

-­‐  RETE	
  LABERPAR	
  (Regione	
  Puglia)	
  
-­‐  ONEV	
  (PON	
  MIUR)	
  
-­‐  PROCAMED	
  (ENPI)	
  
-­‐  SALVAGUARDIA	
  RAZZE	
  AUTOCTONE	
  OVINE	
  (Puglia	
  –	
  Sardegna)	
  
-­‐  OMICS	
  BIOMARKERS	
  -­‐	
  MINISTERO	
  DELLA	
  SALUTE	
  



Branche	
  della	
  ricerca	
  biomedica	
  
derivate	
  dalle	
  ART	
  animali	
  

ART	
  Cryobiology	
  

Developmental	
  
Biology	
  

Embryonic	
  
Stem	
  cells	
  

Nuclear	
  
Reprogram	
  

Cell	
  
Differen-a-on	
  

Animal	
  
models	
  of	
  
human	
  
diseases	
  

Xeno-­‐
transplanta-on	
  

Cell-­‐based	
  
regenera-ve	
  
medicine	
  

Bio-­‐pharming	
  



•  Le	
  biotecnologie	
  della	
  riproduzione	
  sono	
  sempre	
  più	
  
uAlizzate	
  e	
  diffuse	
  in	
  tu^o	
  il	
  mondo	
  con	
  diverse	
  
applicazioni	
  

•  Oltre	
  al	
  campo	
  agro-­‐industriale	
  ci	
  sono	
  prospeYve	
  nella	
  
ricerca	
  e	
  nel	
  campo	
  biomedico	
  

•  Lo	
  sviluppo	
  delle	
  biotecnologie	
  nel	
  se^ore	
  agroalimentare	
  
dipenderà	
  da	
  un	
  cambio	
  sostanziale	
  della	
  percezione	
  
negaAva	
  

Conclusioni	
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