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relazione del Dott Andrea Maroni Ponti-Ministero della Salute-Direzione generale della sanità veterinaria

“l’ambito operativo della genotipizzazione”

Nell’agosto del 2001, la le autorità del Regno Unito comunicavano il sospetto del passaggio della BSE ad ovini apparentemente colpiti da Scrapie.

Questo ipotesi confermava  quanto già accertato in precedenza e cioè la capacità dell’agente della encefalopatia spongiforme bovina di trasmettersi ad altre specie anche distanti dal punto di vista filogenetico provocandone la malattia.

 Prove condotte su ovini infettati sperimentalmente con la BSE avevano inoltre dimostrato come tale agente fosse in grado di distribuirsi nell’organismo ospite in maniera analoga alla Scrapie, interessando precocemente i diversi distretti del sistema linforeticolare e determinando in seguito  l’insorgenza di una forma clinica da questa indistinguibile. 

Nonostante il sospetto inglese non abbia poi avuto una conferma definitiva, la Commissione europea, coinvolse il Comitato scientifico UE al fine di ottenere indicazioni su quali misure  adottare per tutelare la salute del consumatore.

Un primo parere  emesso dal Comitato Scientifico Direttivo comunitario nel ottobre del 2001, affermava che vi erano forti sospetti che le popolazioni ovi-caprine fossero state esposte con ogni probabilità a mangimi potenzialmente contaminati, ma che in assenza di un test in grado di differenziare BSE da Scrapie o di altri sistemi diagnostici in grado di rilevare precocemente la presenza dell’agente nei tessuti periferici, l’unica strada percorribile per proteggere i greggi e la salute dei consumatori fosse quella  di individuare una  sistema di certificazione dei greggi in grado di attestarne il loro livello resistenza a queste malattie. 

In un successivo  parere espresso il 5 aprile del 2002 il comitato scientifico UE mettendo in risalto il ruolo dei codoni 136,154 e 171 del  genotipo della Prp ovina nel determinare la resistenza alle EST,  indicava la selezione  genetica come uno degli strumenti possibili per giungere alla certificazione di resistenza.

Le indicazioni dei comitati scientifici hanno determinato una profonda revisione della normativa allora in vigore dando luogo alla emanazione del Regolamento (CE)260/2003 e successivamente delle Decisioni 2002/1003 e 2003/100.

Il Regolamento 260/2001 ha introdotto per la prima volta in ambito comunitario l’obbligo di abbattimento di tutti gli ovini presenti negli  allevamenti colpiti da Scrapie,  lasciando comunque aperta la possibilità di ricorrere in alternativa, all’abbattimento dei soli soggetti geneticamente sensibili, opzione subito adottata in Italia prima ancora della entrata in applicazione del regolamento 260/2003 su specifica autorizzazione del Ministero della Salute.

Occorre tuttavia sottolineare che nonostante l’abbattimento selettivo costituisca un ulteriore passo nella gestione delle encefalopatie spongiformi ovine, esso necessita , per andare “a regime”, di un sistema nel quale siano attivi e funzionanti programmi di certificazione dei greggi, una rete di laboratori specializzata nelle analisi genetiche e nel quale siano disponibili soggetti resistenti per il ripopolamento. 

Questa, tuttavia, non è la situazione della maggior parte dei Paesi europei.

Come sopra accennato quindi per la buona riuscita degli abbattimenti selettivi, occorre la disponibilità di soggetti con genotipo noto necessari per sostituire i soggetti abbattuti e ripopolare l’allevamento. Per ovviare a quest’ultimo problema, il Regolamento prevede, in via transitoria sino al 2006, lo stamping-out o l’eliminazione dei soli soggetti geneticamente sensibili seguito dal ripopolamento immediato di agnelle non gravide di qualsiasi genotipo, a condizione di usare solo maschi ARR/ARR come riproduttori. Tale alternativa risulta tuttavia disincentivata dal fatto che gli animali introdotti, potranno esser condotti al macello solo a condizione di essere a conoscenza del loro genotipo.

Nel solco della linea tracciata dal regolamento 260/2003, ma di gran lunga di maggiore impatto per la futura lotta alle EST ovine, è la recente Decisione 2003/100, con la quale la Commissione europea, sempre sulla base delle indicazioni fornite dai comitati scientifici UE ha introdotto a decorrere dal I° gennaio 2004 l’obbligo per tutti gli Stati Membri di predisporre appositi piani di selezione genetica per la resistenza  alle EST nelle principali razze autoctone o allevate.

In sintesi, i punti rilevanti della Decisione 2003/100 sono i seguenti:

· Entro il 1 gennaio 2004, sulla base dei risultati ottenuti dall’indagine sulle frequenze alleliche  delle diverse razze ovine prevista dalla Decisione 2002/1003/CE , ciascuno Stato membro deve introdurre programmi di selezione genetica per i caratteri di resistenza nelle greggi delle razze ovine autoctone o che costituiscono popolazioni significative sul proprio territorio.

· L’adesione ai programmi di selezione genetica, che riguarderà le greggi di “elevato valore genetico”, sarà su base volontaria fino al 1 aprile 2005, dopodiché diverrà obbligatoria.

· Obiettivo del programma è ridurre la frequenza degli alleli legati alla suscettibilità (VRQ) e di incrementare quella dell’allele “resistente” (ARR). Tale obiettivo verrà perseguito attraverso un programma di selezione che fissa per  i greggi aderenti i seguenti requisiti minimi:

·  1) castrazione o macellazione entro 6 mesi di tutti i riproduttori maschi portatori dell’allele maggiormente suscettibile (VRQ); 

· 2) divieto di spostamento delle pecore portatrici dell’allele VRQ, eccetto che per l’invio al macello; 

· 3) impiego per la riproduzione dei soli maschi inclusi nel programma.

· In base al genotipo le greggi saranno classificate secondo almeno 2 livelli eventualmente integrati dai singoli Stati membri

· Livello 1: greggi interamente costituiti da soggetti con genotipo “resistente” ARR/ARR;

· Livello 2: greggi la cui progenie deriva esclusivamente da montoni ARR/ARR.

E’ ovvio che l’obiettivo del programma sarà raggiunto tanto più facilmente e velocemente quanto maggiore sarà la disponibilità e l’utilizzo di riproduttori portatori del genotipo ARR/ARR. Questo dipenderà, da una parte, dalla “naturale” frequenza dell’allele ARR nelle diverse razze ovine, dall’altra dalla capacità del sistema attivato nei diversi Paesi membri di fornire un capillare servizio di “genotyping” agli allevatori e di creare greggi resistenti che fungano da “serbatoio” per fornire riproduttori agli allevatori aderenti al programma. A questi va aggiunto un altro, fondamentale elemento, rappresentato dalla necessità di evitare che la selezione per i caratteri di resistenza alle EST trascuri o addirittura possa confliggere con i programmi di selezione per i caratteri produttivi.

Di particolare importanza inoltre per fare previsioni sui tempi e ed entità dei risultati che potranno essere conseguiti , sarà la individuazione del target di popolazione che dovrà essere soggetta al piano. La Decisione  2003/100 stabilisce infatti che la popolazione ovina sottoposta a selezione, debba appartenere a greggi di cosiddetto “elevato valore genetico”.

Questo termine include sicuramente tutti i greggi iscritti ai libri genealogici nonché tutti i greggi riconosciuti da ogni singolo Stato membro in quanto venditori o produttori di riproduttori.

I criteri di individuazione di questo secondo gruppo di greggi avrnno un peso  rilevante sulla quota di ovini che saranno soggetti al piano, in particolare in paesi come L’Italia, dove la quota  iscritta risulta minoritaria rispetto al totale della popolazione ovina allevata. 

A parte comunque delle considerazioni di carattere sanitario, peraltro ancora controverse, la definizione delle dimensioni della popolazione oggetto del programma deve tenere in considerazione anche valutazioni di carattere commerciale. Se infatti l’UE indica come target primario del programma i greggi di razza pura, è pur vero che la certificazione genetica (da cui certamente deriverà quella sanitaria) potrà rappresentare nel prossimo futuro non solo un valore aggiunto, ma un vero e proprio requisito per la commercializzazione dei prodotti. Fornire garanzie sui prodotti ottenuti dal 3-4% degli ovini – questa è la percentuale di soggetti di razza pura in Italia - potrebbe rappresentare per il nostro Paese un obiettivo di scarsa ricaduta dal punto di vista commerciale. D’altra parte, i costi di un simile programma di selezione genetica sono ingenti e comprendono, oltre a quelli di organizzazione e funzionamento di una capillare rete di laboratori accreditati per le indagini genetiche, anche le spese di attivazione e funzionamento di una banca dati nazionale, dell’anagrafe dei piccoli ruminanti e i costi di organizzazione e funzionamento del sistema di raccolta dei campioni e di sorveglianza e controllo sugli allevamenti.

Occorre in tema di commercio di prodotti di origine animale rammentare, che la stessa Commissione europea ha recentemente manifestato la propria intenzione, nel caso in cui il passaggio della BSE agli ovini venisse dimostrato, di considerare la certificazione degli animali geneticamente resistenti come uno dei requisiti indispensabili per autorizzare la commercializzazione di carne e latte all’interno dell’Unione. Questa, che per ora resta una eventualità, potrebbe avere enormi ripercussioni di carattere commerciale in paesi come l’Italia dove il commercio di prodotti lattiero caseari riveste un ruolo importante nella economia zootecnica nazionale ma dove l’attività di selezione genetica è solo agli inizi.

Non da ultimo, la Decisione 2002/1003/CE prevede anche che gli Stati Membri possano proporre programmi di lotta alle EST ovi-caprine alternativi alla selezione genetica. Questi dovranno essere vagliati ed approvati dalla Commissione. La possibilità di deroga appare tanto più giustificabile quanto minore risulta essere l’incidenza della malattia. Senza entrare in dettagli tecnici, vale tuttavia la pena di sottolineare le enormi difficoltà nel disegnare ed applicare un piano credibile di lotta alle EST ovine che si regga sugli “spuntati” strumenti diagnostici dei quali oggi si dispone. Proprio per questa ragione l’UE, sulla base dei numerosi pareri della SSC prima ricordati, ha rotto gli indugi abbracciando come strada privilegiata quella di puntare al raggiungimento di popolazioni ovine “costituzionalmente” refrattarie alle EST.

All’atto pratico la selezione genetica costituirà, verosimilmente, l’asse portante per la classificazione sanitaria delle greggi mentre, a livello di popolazione, vorrebbe portare alla progressiva riduzione di incidenza – e teoricamente all’eradicazione - della malattia. Naturalmente il secondo obiettivo sarà molto legato, come prima accennato, alle dimensioni della popolazione ovina target del programma.

Infine l’importanza attribuita dalla  Commissione europea alla lotta alle encefalopatie spongiformi trasmissibili,  è comunque testimoniata dal fatto che tutti i piani di selezione presentati dai diversi stati membri per l’anno 2004 sono stati classificati come prioritari ai fini dell’ottenimento dei previsti finanziamenti comunitari  da parte della Unione europea. L’Italia ha richiesto un finanziamento per una cifra pari a 4 milioni di euro, la cifra più alta insieme al Regno Unito.

La proposta del  piano di selezione italiano in sintesi

Sulla base delle indicazioni fornite in ambito comunitario, il Ministero della salute avvalendosi della collaborazione dell’Istituto Superiore di Sanità, del Centro di referenza per lo studio delle encefalopatie spongiformi trasmissibili di Torino (CEA), dell’Istituto zooprofilattico del Lazio e Toscana sede di Roma, dell’Istituto zootecnico caseario di Bonassai e dell’Assonapa ha redatto una proposta di piano di selezione genetica .

Nel piano si prevede che la popolazione ovina target sarà costituita sia da  greggi “iscritti”ai libri genealogici che da greggi  “commerciali”, questi ultimi distinti a loro vota in“greggi commerciali di elevato merito genetico” e “ non”, i primi distinti dai secondi in quanto utilizzatori di soli montoni iscritti al libro o di soggetti da questi discendenti.

Le razze saranno distinte  in funzione del livelli di rischio, in razze con frequenza dell’allele ARR superiore o inferiore al 40%.

La soglia del 40% viene fissata sulla base dei risultati del monitoraggio sulle frequenze alleliche, condotta in ottemperanza alla Decisione 2002/1003/CE. Tale soglia, che è indicativa della disponibilità nella razza di circa 2/3 dei riproduttori portatori di almeno un allele ARR, ha l’obiettivo di promuovere una più rapida progressione del Piano. Le razze con frequenze dell’allele ARR sopra questa soglia possono realizzare un rapido incremento verso la condizione di omozigosi ARR/ARR senza una eccessiva penalizzazione per i caratteri produttivi. Le razze al di sotto di questa soglia, attraverso un più intenso uso degli arieti omozigoti resistenti, devono essere rapidamente incentivate a raggiungere questo primo traguardo.

In base alla appartenenza di un gregge a razze con frequenze superiori o inferiori al 40% verrà consigliato l’utilizzo di montoni con un determinato genotipo classificati in funzione del livello di suscettibilità alla malattia ed appartenenza a greggi “iscritti” o “commerciali” secondo le tabelle sottostanti.

	Genotipo
	Riproduttori di 1a classe

	ARR/ARR
	Suscettibilità minima o nulla

	
	Riproduttori di 2a classe

	ARR/ARH
	Genotipo raro per il quale mancano dati di suscettibilità. Si suppone tuttavia una suscettibilità scarsa.

	ARR/AHQ
	Genotipo raro per il quale mancano dati di suscettibilità. Si suppone tuttavia una suscettibilità scarsa.

	ARQ/ARR
	Suscettibilità scarsa.

	
	Riproduttori di 3a classe

	ARQ/ARQ
	Suscettibilità elevata 

	ARQ/AHQ
	Suscettibilità elevata

	AHQ/AHQ
	Genotipo raro per il quale mancano dati di suscettibilità. Ai fini del presente Piano, si considera una suscettibilità elevata.

	ARQ/ARH
	Genotipo raro per il quale mancano dati di suscettibilità. Ai fini del presente Piano, si considera una suscettibilità elevata.

	ARH/ARH
	Genotipo raro per il quale mancano dati di suscettibilità. Ai fini del presente Piano, si considera una suscettibilità elevata.

	AHQ/ARH
	Genotipo raro per il quale mancano dati di suscettibilità. Ai fini del presente Piano, si considera una suscettibilità elevata.

	
	Divieto di impiego come riproduttori

	VRQ/VRQ
	Suscettibilità elevata

	VRQ/ARQ
	Suscettibilità elevata

	VRQ/ARH
	Genotipo raro per il quale mancano dati di suscettibilità. Portatore dell’allele maggiormente suscettibile

	VRQ/AHQ
	Genotipo raro per il quale mancano dati di suscettibilità. Portatore dell’allele maggiormente suscettibile

	VRQ/ARR
	Suscettibilità scarsa ma portatore dell’allele maggiormente suscettibile.


	Razze con ARR >40%
	Razze con ARR <40%

	classe arieti
	da LG/ da all. comm.
	classe arieti
	da LG/ da all. comm.

	1
	da LG
	1
	da LG

	2
	da LG
	1
	da all. commerciale

	1
	da all. commerciale
	2
	da LG

	2
	da all. commerciale
	2
	da all. commerciale

	3
	da LG
	3
	da LG


Le indicazioni di utilizzo dei montoni sono in una prima fase solamente indicative e non vincolanti per l’allevatore. Per le greggi di razze ARR > 40%, lo schema può essere adottato per un massimo di 5 anni da inizio piano dopodiché potranno essere utilizzati solo arieti di classe 1 e 2 e dal 10° anno solo arieti di classe 1. Per le greggi di razze ARR < 40%, lo schema può essere adottato per un massimo di 7 anni da inizio Piano dopodiché potranno essere utilizzati solo arieti di classe 1 e 2. e dal 10° anno solo arieti di classe 1.

Per i montoni è previsto l’obbligo di identificazione con sistemi elettronici

E’ opportuno sottolineare che la possibilità di approvvigionamento di arieti dai LG dipenderà dalla disponibilità di soggetti di genotipo desiderato. Tale disponibilità, specialmente per le razze che presentano ridotte frequenze dell’allele ARR, sarà inizialmente limitata ma aumenterà progressivamente con il progredire del Piano. Per tale ragione, nell’ambito degli aderenti al Piano, è consentita la vendita di riproduttori di 1a e 2a classe da parte degli allevamenti identificati come di “elevato merito genetico” (punto 6). Tuttavia, considerando che ad oggi non è noto il numero degli allevamenti che aderiranno al Piano, né – di conseguenza - sono definibili le potenzialità richieste alle greggi di “elevato merito genetico” relativamente alla copertura dei fabbisogni di riproduttori per il Piano, è consentita anche la vendita di riproduttori da parte degli allevamenti commerciali non identificati come di “elevato merito genetico”, laddove la quota di greggi di “elevato merito genetico” aderenti al Piano non superi su base regionale, la soglia del 50%.

Conclusioni

· La strada della selezione genetica appare come la scelta privilegiata da parte dell’UE per la profilassi ed il controllo delle EST dei piccoli ruminanti 

· Con l’eccezione della Francia, dell’Olanda e del Regno Unito, che hanno già attivato piani di selezione genetica, la maggior parte dei Paesi dell’UE appare in ritardo rispetto alla accelerazione che la Commissione ha voluto dare alla normativa.

· L’Italia parte da una base di conoscenze soddisfacenti per alcune razze. La frequenza scarsa dell’allele VRQ e relativamente elevata dell’allele ARR, qualora ulteriormente confermate anche in altre razze ovine dalla indagine prevista dalla Decisione 2002/1003/CE, potrebbero costituire un aspetto qualificante del nostro patrimonio ovino ed agevolare il programma di selezione genetica.

· Risulta urgente anche per l’Italia elaborare un piano nazionale per la profilassi e l’eradicazione delle EST dei piccoli ruminanti tenendo conto dei nuovi orientamenti dell’UE rispetto alla selezione dei caratteri genetici di resistenza.

· La strada già imboccata da Francia, Regno Unito e Olanda ha importanti ragioni di carattere commerciale. I comitati scientifici dell’UE si sono infatti già pronunciati in merito al ridotto rischio sanitario posto dagli animali portatori del genotipo resistente. La selezione per i caratteri di resistenza genetica alle EST andrà di pari passo con la qualifica sanitaria dei greggi e dei loro prodotti ed avrà, di conseguenza, importanti implicazioni di natura commerciale.
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