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 Valutazione del Rischio: origini e ruolo della ricerca 

europea  

 

 EFSA: Sicurezza d’uso delle piante GM per il loro uso 
come alimenti e mangimi 

 

 Effetti Non Intenzionali/ principali sorgenti di incertezza 
delle NBTs 

 

 Tecnologie Emergenti per la Valutazione del Rischio 

Sommario 
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Valutazione del Rischio:  
biotecnologie 

 Dibattito nel1990=> 

 FAO, WHO, OECD, Nordic Council of Ministers, 
ILSI 

 Argomento: Come valutare i novel food compresi 
gli alimenti biotech? 

 Focus sull’ingegneria genetica e su ”gli effetti non 
intenzionali” 
 

 PRINCIPLES FOR THE RISK ANALYSIS OF FOODS DERIVED 

FROM MODERN BIOTECHNOLOGY 

     CAC/GL 44-2003 (Adopted 2003. Amendments 2008, 2011) 
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 Caratterizzazione del pericolo (natura e portata: meccanismo  

d’azione e relazione dose/risposta) 

 

Valutazione del rischio 

 

 

 
Valutazione dell’esposizione (incidenza di contaminazione 

 e dati di consumo) 

Caratterizzazione del rischio (probabilità e gravità dei danni  

alla salute se si è esposti ad un pericolo) 

Identificazione del pericolo 

(origine) 
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Adottato 24 Settembre 2004 
 

Aggiornato  Dicembre 2005 (PMEM) 
 

Pubblicato  Maggio 2006 
 

Aggiornato Dicembre 2006 (Rinnovo) 

 

Marzo 2007 (Stacked events) 

 

Last updated: 24 May 2011  
 

 

                     

http://www.efsa.europa.eu/en/scdocs/scdoc/99.htm 

BASI SCIENTIFICHE 
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EQUIVALENZA SOSTANZIALE 
 I concetti di familiarità e di equivalenza sostanziale furono 

sanciti nel 1993 dall’ OECD e successivamente sviluppati da 
WHO/FAO nel 2000 come metodologia per la valutazione della 
sicurezza d’uso per l’ambiente e per l’impiego alimentare degli 
OGM; 

 

 Il concetto di equivalenza sostanziale si basa sul presupposto 
che un organismo caratterizzato da tradizione di sicurezza 
alimentare, può essere utilizzato come elemento di paragone 
per la valutazione della sicurezza d’uso di alimenti e mangimi 
OGM; 

 

 Questo approccio permette di  valutare se le differenze ottenute 
intenzionalmente o non intenzionalmente alterino il livello di 
rischio o ne determinino l’innalzamento. 
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alimento in toto 

valutazione successiva  

trasferimento  

genico 
allergenicità analisi nutrizionale tossicità 

caratterizzazione  

molecolare 
 genotipo analisi  

composizionale 

fenotipo 

Pianta GM  Controparte tradizionale 

geni inseriti metaboliti proteine espresse 

identificazione delle differenze 

stima reale dell‘esposizione del consumatore al pericolo 

VALUTAZIONE DEL RISCHIO PIANTA GM 
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Aspetti da considerare per la caratterizzazione dei rischi 
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Analisi composizionale 

• L’analisi dovrebbe essere effettuata sul prodotto 
agricolo non processato. 

• I composti da analizzare dovrebbero essere 
selezionati in accordo con il Consenus Document 
dell’OECD (considerazioni composizionali su 
nuove varietà di piante) 

 

 

 

 

 umidità, proteine, lipidi, carboidrati, 
ceneri, macro e micro nutrienti, composti 
anti-nutrizionali, tossine naturali ed 
allergeni. 
 

 metaboliti caratteristici della specie 
analizzata. 
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Caratterizzazione Agronomica  
e Fenotipica 

Anche gli aspetti relativi alla biologia della pianta dovrebbero 
essere valutati:  

Resa, morfologia della pianta, tempo di fioritura, grado di 
maturazione, vitalità del polline, risposta della pianta ai 
patogeni e agli insetti nocivi, sensibilità agli stress abiotici 
(freddo, caldo, carenza idrica). 

 

Differenze agronomiche tra pianta GM e comparatore, al di là 
dell‘effetto intenzionale, potrebbero fornire indicazioni sugli 
effetti non intenzionali, valutabili tramite caratterizzazione 
molecolare e composizionale. 
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Analisi Statistica 

L’analisi statistica segue due approcci: 

 Un test della differenza per verificare se la pianta GM è 
diversa dal suo comparatore e quindi potenzialmente essere 
considerata un pericolo (rischio potenziale) 

 

 Un test della equivalenza per verificare se la pianta GM è 
equivalente o no alle varietà non-GM con una storia 
consolidata di sicurezza d’uso.  

 

Valutazione della rilevanza biologica delle differenze 

e/o non equivalenze 

•   



Visualizzazione grafica della significatività 

statistica e della rilevanza biologica delle 

differenze tra gruppi  
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La linea nera verticale indica “nessun effetto” (zero differenze), mentre le 

2 linee grigie indicano una supposta rilevanza biologica (tossicologica).  

±1.0 DS. 
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Le conclusioni della valutazione comparativa 
dovrebbero chiaramente evidenziare se: 

• Ci sono differenze composizionali tra pianta GM e suo 
comparatore; 

• Ci sono differenze agronomiche e fenotipiche tra pianta GM 
e suo comparatore. In tal caso, si dovranno prendere in 
considerazione le variazioni naturali; 

• Queste differenze sono dovute ad effetti intenzionali o 
non intenzionali. 
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Effetti intenzionali /non intenzionali 
delle tecniche di breeding 

Effetti intenzionali 

Gli effetti che rispondono agli obiettivi della 
modificazione genetica 

Effetti non intenzionali 
L’ effetto non intenzionale di per sé non è un problema 
sanitario. 

Possiamo distinguere:  

 quelli prevedibili a seguito dell’introduzione 
dell’inserto; (biologia della pianta, network 
metabolici); 

 quelli inaspettati.  
 

 

 

 

 

È ormai evidente che gli effetti non 

intenzionali si manifestano in ogni 

tipo di programma di breeding, 

incluse convenzionale e NBTs 



Effetti non intenzionali 
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Integrazione random del gene esogeno 

  mutagenesi inserzionale 

  disfunzione di gene/i endogeni 

 - attivazione/ disattivazione 

 - produzione di nuove proteina 

   cambiamenti/alterazioni a livello di: 

• enzimi 

• metaboliti 

• fenotipo 

• nutrienti/antinutrienti 



Perché gli effetti non intenzionali possono essere 

irrilevanti?   
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 Abbiamo una storia consolidata di breeding con pochissimi esempi di effetti avversi.  

 

 Chi si occupa di breeding sviluppa nuove varietà sicure, ed è improbabile che una 

varietà sicura si trasformi in una insicura a seguito di effetti non intenzionali.  

Perché gli effetti non intenzionali possono essere  

rilevanti?  

 Nuove e potenti tecniche (genome 

editing, biologia sintetica), permettono di 

introdurre nuove proteine, RNA, 

metaboliti secondari nella filiera 

alimentare. 
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Analisi composizionale per valutare gli effetti 
(non)intenzionali 

Analisi  

Composizionale 

 Valutazione di un ampio spettro di 
composti 

 Interconnettività dei   pathways  

 Aumentata probabilità di rivelare effetti 
non intenzionali 

Non-targeted 
Profiling Methods 

Genomica 

Trascrittomica 

Proteomi 

Metabolomica 

Targeted analysis  

di singoli composti 

Spettro  dei  pathways fisiologici 

Selezione dei composti 
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L’EFSA ha pubblicato linee guida integrative per rafforzare ulteriormente 

la valutazione del rischio da piante geneticamente modificate. I 

documenti tengono conto di nuovi sviluppi scientifici e normativi, e 

integra le raccomandazioni contenute nella regolamentazione e nelle 

linee guida esistenti 
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Effetti non intenzionali 
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Identificazione del pericolo sulla base di: 

 

 Caratterizzazione molecolare 

 Analisi fenotipica 

 Performance agronomica 

 Analisi composizionale (analisi mirata) 

 Studi di alimentazione su animali con alimento 

 in toto 

 
Nel progetto GRACE sono stati effettuati: 

 

 Studi di alimentazione su animali (90 giorni, 1 anno) 

 Analisi composizionale dettagliata ( ‘omics) del 

 mais utilizzato negli studi di feeding  
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APPROCCIO OMICS 

 alle NBT 
    National Academy of Sciences  

2016 

ISBN 978-0-309-43738-7 | DOI 10.17226/23395 



Approccio ‘omics’ 
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La domanda è : come valutare le differenze significative nei profili omics,  

considerando  che molte delle variazioni naturali dipendono dal genotipo e/o 

dalle condizioni di crescita (condizioni climatiche, suolo…….) ? 



Modello ONE-CLASS 
sviluppato da Wageningen UR e dalla Università Nijmegen 
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 Il modello esclude una buona parte delle varietà utilizzabili per il consumo umano, ma più distanti  

geneticamente dalle varietà consumate correntemente, dalla one-class Safe            approccio 

conservativo  

 Tutti i mais utilizzati negli studi a 90 giorni sono rientrati nella One-class Safe 

 Mais contaminato da micotossine non è rientrato nella One-class Safe 

 

 



CONCLUSIONI/RACCOMANDAZIONI 
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 L’applicazione delle tecnologie -omics ha il potenziale di rilevare 

le modificazioni/alterazioni attribuibili al breeding convenzionale 

e all’ applicazione dell’ingegneria genetica (GM e NBTs). 

 

 Per poter utilizzare a pieno le loro potenzialità nella valutazione 

del rischio è necessario sviluppare database specifici e esaurienti 

che comprendano dati relativi a genotipi coltivati in diverse 

condizioni ambientali. 

 

 Indispensabile quindi , la conoscenza ‘completa’ della biologia 

delle piante (DNA, RNA, proteine e metaboliti). 
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