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SUNTO. – Le zanzare sono tra le specie di insetti più pericolose essendo vettori di agenti
patogeni, responsabili delle malattie più diffuse, quali malaria, febbre dengue, chikun-
gunya, febbre del Nilo occidentale, febbre gialla e Zika. Alcune zanzare dei generi
Anopheles, Aedes e Culex sono responsabili di milioni di casi di infezioni umane, con
centinaia di migliaia di morti all’anno. Ne derivano conseguenze drammatiche di carat-
tere socio-economico e sanitario, specialmente in Paesi in via di sviluppo. Il controllo
degli insetti nocivi è da tempo basato sull’uso prolungato degli insetticidi che inducono
resistenza negli insetti e determinano inquinamento dell’ambiente. Nella seconda metà
del XX secolo, la consapevolezza dell’importanza della salute umana e dell’ambiente ha
stimolato lo sviluppo di nuovi approcci di controllo che hanno come target il compor-
tamento riproduttivo. In particolare, la cosidetta Tecnica dell’Insetto Sterile (SIT),
applicata con successo contro alcune specie di ditteri nocivi in diverse aree del mondo,
ha rappresentato il punto di partenza per ricerche legate alla conoscenza dettagliata
della biologia delle specie da combattere. Approcci di biologia molecolare hanno sti-
molato miglioramenti nell’applicazione di SIT mediante strategie di trasformazione
genetica. Tecniche innovative quali RIDL, incompatibilità citoplasmatica (CI) e meto-
dologie di gene drive rivestono un evidente interesse applicativo per il controllo/eradi-
cazione delle zanzare.

***

ABSTRACT. – Mosquitoes are the most dangerous insect species being the vectors of the
pathogens causing the most widespread diseases as Malaria, Dengue fever,
Chikungunya, West Nile fever, Yellow fever, Zika. Several species of the Anopheles,
Aedes and Culex are responsable for millions of human infections causing hundreds of
thousands of deaths per year. This causes dramatic socio-economic and health conse-
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quences, especially in developing countries. Harmful insects are controlled using chem-
ical insecticides which cause insecticide resistance and environmental pollution, due to
long term use. In the second half of the 20th century, new insect environmentally safe
control stategies were been developed, based on the insect’s reproductive behaviour.
Notably, the Sterile Insect Technique (SIT) has been successfully applied against some
dipteran pest species in several regions of the World. It drived several research efforts
to increase our knowledge of the biology of the harmful species. SIT improvements
have been also achieved with several molecular biology approaches and transgene tech-
nologies such as the innovative RIDL, cytoplasmic incompatibility (CI) and gene drive.

INTRODUZIONE

Gli insetti sono considerati gli animali di maggior successo evolu-
tivo per la loro abbondanza e loro distribuzione in tutti gli ambienti,
essendo in grado di adattarsi in modo efficace ad una grande varietà di
habitat nei quali svolgono importanti funzioni ecologiche. Delle nume-
rose specie di insetti descritte (1.5 milioni), molte sono vettori di agenti
patogeni per animali e piante. Tra queste, le zanzare (famiglia Culicidae,
Ordine Diptera), di cui sono state descritte circa 3.500 specie, rappre-
sentano gli animali più pericolosi al mondo, essendo vettori di agenti
patogeni (protozoi e virus). Essi sono tramessi dalle femmine infette
all’ospite (uomo e/o vertebrato) mediante pasto di sangue, necessario
per la maturazione delle uova. Tra le malattie più diffuse, trasmesse da
alcune specie di zanzare dei generi Anopheles, Aedes e Culex, sono da
menzionare malaria, febbre dengue, chikungunya, febbre del Nilo occi-
dentale, febbre gialla e Zika. Anopheles, Aedes e Culex sono responsa-
bili di milioni di infezioni umane, con centinaia di migliaia di morti
all’anno [1; 2]. Queste patologie determinano drammatiche conseguen-
ze di carattere socio-economico e sanitario, non solo in Paesi in via di
sviluppo, ma anche in nuovi areali nel mondo, come conseguenza della
globalizzazione dei traffici commerciali e dei cambiamenti climatici [3]. 

Tradizionalmente, le misure di controllo sono indirizzate a limitare
l’esposizione dell’ospite alle zanzare mediante sostanze repellenti [4],
insetticidi [5] o trattamenti medici [6]. Tuttavia, sebbene l’uso di inset-
ticidi sia e sia stato per lungo tempo il più importante componente delle
strategie di controllo delle popolazioni di zanzare, le malattie tramesse
da zanzare stanno riacutizzandosi, generalmente a causa sia di resistenza
agli insetticidi sviluppata nei vettori, che di resistenza dei patogeni.
Numerosi studi hanno dimostrato che complessi meccanismi biochimici
e genetici (in particolare, aumentata detossificazione metabolica degli
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insetticidi e diminuita affinità per proteine bersaglio) sono responsabili
della resistenza agli insetticidi [7]. Sebbene gli insetticidi chimici siano
estensivamente usati in tutti i paesi del mondo, un’aumentata consape-
volezza sociale tende a sostituirli gradualmente con bioinsetticidi speci-
fici, più sicuri per la salute umana. Si tratta di composti biologici efficaci,
basati su tossine di origine microbica, con spiccata specificità per alcuni
ordini di insetti [8]. Tuttavia, fenomeni di resistenza degli insetti anche
ai bioinsetticidi sono stati recentemente riportati [9].

Il controllo degli insetti nocivi su base biologica rappresenta
attualmente una delle maggiori sfide che la scienza e la società devono
sostenere per far fronte a possibili emergenze, senza tuttavia disatten-
dere il rispetto dell’ambiente. Nella seconda metà del XX secolo, sono
state introdotte tecniche ecologicamente valide a seguito dell’intuizione
della Tecnica dell’Insetto Sterile (SIT)[10] e dell’introduzione dei
nemici naturali di specie nocive [11]. L’avvento poi delle metodologie
del DNA ricombinante e dell’ingegneria genetica, accompagnate da
maggiori conoscenze delle specie considerate, ha stimolato migliora-
menti nell’applicazione di SIT. 

Negli ultimi anni sono in atto ricerche innovative, mediante
approcci di trasformazione genetica e di “gene editing”, che sfruttano
caratteristiche e fenomeni biologici, e tendono a ridurre drasticamente
la potenzialità riproduttiva e la capacità vettoriale delle popolazioni
[12; 13; 14; 15; 16]. 

LA TECNICA DELL’INSETTO STERILE (SIT)

La Tecnica dell’Insetto Sterile è un metodo di controllo autocidi-
co che sfrutta il comportamento riproduttivo degli insetti. Nella sua
applicazione, SIT consiste nel rilascio sistematico di insetti sterilizzati,
preferibilmente di sesso maschile, allevati in idonee biofabbriche. I
maschi sterilizzati con mezzi fisici competono con quelli naturali per le
femmine della popolazione bersaglio; di conseguenza, rilasciando con-
tinuamente maschi sterilizzati, il potenziale riproduttivo della popola-
zione bersaglio viene ridotto per la mancata produzione di progenie
[17], teoricamente fino ad eradicazione della specie (Fig. 1). 

L’efficienza di SIT dipende dalla possibilità di a) allevare in
modo massivo la specie bersaglio; b) sterilizzare con radiazioni ioniz-
zanti (raggi X, raggi g, neutroni) un notevole numero di insetti della

STRATEGIE INNOVATIVE PER IL CONTROLLO DI ZANZARE... 5



specie bersaglio in un adatto stadio di sviluppo; c) rilasciare un note-
vole numero di insetti sterilizzati, ragionevolmente competitivi rispet-
to ai maschi selvatici; d) distribuire gli insetti sterilizzati con l’uso di
sistemi economici nell’area da trattare; e) valutare accuratamente la
dimensione delle popolazioni native prima e dopo il rilascio degli
insetti sterilizzati; f) escludere l’eventuale immigrazione di femmine
feconde nell’area trattata (che deve essere molto ampia e/o abbastan-
za isolata) [18]. 

Fig. 1 – Applicazione della tecnica SIT (Tecnica dell’Insetto Sterile). A seguito di introdu-
zione accidentale di una specie di insetto dannoso o di aumento della dimensione di una
popolazione di una specie endemica, maschi sterilizzati della specie di interesse sono rila-
sciati in modo massivo nell’area bersaglio con opportuni mezzi di dispersione. I maschi ses-
sualmente sterili, in numero superiore a quelli selvatici, si accoppiano con le femmine pre-
senti nell’area, con il risultato che gli accoppiamenti non saranno fertili. Il risultato sarà
un decremento della dimensione della popolazione che, se continuato nel tempo, porterà
alla sua eradicazione.

Il concetto di SIT è stato sviluppato negli USA negli anni ’30 del
secolo scorso e la sua applicazione è stata realizzata con successo per
la prima volta negli anni ’50 contro Cochliomyia hominivorax (mosca
assassina), dittero Calliphoridae, le cui larve si sviluppano come
parassiti nei tessuti cutanei dei bovini, provocando pesanti miasi che
causano perdite considerevoli all’allevamento di bestiame [10]. Il pro-
gramma di eradicazione di questa specie mediante SIT è stato appli-
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cato per la prima volta con successo nel 1954 nell’isola di Curacao.
Con questa tecnica C. hominivorax è stata eradicata dagli USA a par-
tire dal 1982 e dall’America Centrale dal 2001. Una barriera perma-
nente di mosche sterili viene tutt’ora mantenuta nel Darien gap di
Panama allo scopo di prevenire reinfestazioni della specie dai paesi
dell’America meridionale. 

Lo sviluppo di questa tecnologia è stato in gran parte guidato da
USDA (United States Department of Agriculture) e dalla divisione con-
giunta FAO/IAEA (Food and Agriculture Organization of the United
Nations - International Atomic Energy Agency), enti coinvolti a livello
sovranazionale nel contenimento e/o eradicazione di numerose specie
di insetti dannosi. SIT è stato applicato con successo su popolazioni di
ditteri tefritidi (Ceratitis capitata, Bactrocera dorsalis, Bactrocera cucurbi-
tae, Bactrocera tryoni, Bactrocera oleae, Anastrepha suspensa, Anastrepha
ludens), di ditteri calliforidi (Lucilia cuprina), di ditteri glossinidi
(mosche tse-tse), di ditteri culicidi (Aedes aegypti) e di lepidotteri delle
fam. Lymantriidae (Lymantrya dispar) e Gelechiidae (Pectinophora gos-
sypiella, tacna del cotone) [19]. 

Dal momento che solo i maschi sterili contribuiscono alla sop-
pressione della popolazione, un limite di questa tecnica è rappresentato
dal concomitante rilascio di femmine sterilizzate: sebbene le uova depo-
ste da queste femmine non siano in grado di svilupparsi in embrioni,
poiché danneggiate a livello di DNA dalle radiazioni, le femmine man-
tengono il proprio abituale comportamento. Nel caso di insetti fitofagi,
le femmine depongono le uova nell’ospite e, nel caso di femmine ema-
tofaghe, queste continuano a nutrirsi di sangue agendo così da vettori
di patogeni. La presenza di femmine nell’allevamento di massa, inoltre,
raddoppia il costo dell’allevamento e, poiché talvolta può realizzarsi
una sterilizzazione incompleta, sussiste il rischio di immettere nell’am-
biente femmine fertili che potrebbero ridurre in modo significativo l’ef-
ficenza della tecnica SIT [20]. 

Sebbene la tecnica SIT sia stata spesso applicata utilizzando
mosche sterilizzate di ambedue i sessi, attualmente si tende ad impiega-
re solamente ceppi di soli maschi (“Genetic Sexing Strains”, GSSs)
ottenuti mediante un approccio di genetica classica: questi ceppi pre-
sentano traslocazioni reciproche tra il cromosoma Y (tipico del sesso
maschile) e un autosoma che porta un marcatore recessivo selezionabi-
le. In questo modo i due sessi vengono discriminati in stadi precoci
dello sviluppo con conseguente realizzazione di GSSs da immettere in
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natura [21]. E’noto che le radiazioni ionizzanti che portano a sterilizza-
zione tendono comunque ad abbassare la fitness dei maschi rilasciati; in
base alla dimensione della popolazione da trattare con SIT, il rapporto
dei maschi sterilizzati rispetto a quelli selvatici dovrebbe essere nel
range di 1:2 – 1:15. 

Le ricerche attualmente in atto sono intese a rendere la tecnica
SIT più efficiente attraverso la generazione di ceppi di soli maschi
mediante manipolazioni di genetica molecolare, e lo sfruttamento di
particolari fenomeni biologici, anche quelli indotti negli insetti da
microrganismi. 

LA TECNICA RIDL
(RELEASE OF INSECTS CARRYING DOMINANT LETHALS)

Questa tecnica, descritta inizialmente in un lavoro condotto su
Drosophila melanogaster, si basa sull’inserzione nel genoma dei maschi
della specie di interesse di un gene letale dominante, mediante tecniche
di biologia molecolare [22]. Nella formulazione originaria, il gene letale
produce una proteina, chiamata tTAV (tetracycline transactivater
variant), che si lega a un sito specifico nel genoma, chiamato TeTO
(tetracycline operator), producendo una proteina tossica.
L’accoppiamento della femmina con il maschio che porta il gene letale
dominante (tTAV) determina così la morte della progenie nei primi
stadi dello sviluppo. Se però gli insetti vengono allevati in presenza di
tetraciclina (antidoto) assunta con il cibo, questo antibiotico si lega con
la proteina tTAV inattivando il legame con TeTO, permettendo così la
produzione di maschi e femmine vitali (condizione permissiva). Il gene
letale dominante, e di conseguenza il sistema, è specifico per ciascuna
specie di insetto di interesse [23]. Questa tecnica è stata sviluppata e
brevettata da una ditta privata (Oxitec Ltd, Oxford Insect
Technologies). 

La condizione permissiva è assente in natura, e pertanto gli insetti
omozigoti per il gene dominante letale, accoppiandosi con gli insetti
selvatici, generano una progenie eterozigote che muore [24]. Il rilascio
periodico di maschi con gene letale rappresenta un sistema efficiente di
soppressione delle popolazioni di insetti basato su SIT. Rispetto alla
tecnica classica SIT, RIDL ha il vantaggio che la sterilizzazione non
richiede radiazioni ionizzanti e pertanto la competitività dei maschi è
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mantenuta [25]. Tuttavia, il controllo in campo con il sistema RIDL
contro Aedes aegypti, condotto con successo in diverse aree dove
Dengue è endemica (Isole Cayman, Malesia e Brasile), ha richiesto per
sicurezza la sterilizzazione dei maschi prima del rilascio in modo tale
che il gene modificato non potesse diffondersi fra le generazioni succes-
sive [15; 26]. 

CONTROLLO BIOLOGICO MEDIANTE INCOMPATIBILITÀ
CITOPLASMATICA (CI)

Si tratta di un fenomeno indotto da un gruppo di batteri gram-
negativi del genere Wolbachia, trovati come endosimbionti nei tessuti
riproduttivi degli Artropodi e di altri organismi [27]. Questi batteri
sono in grado di manipolare, con vari meccanismi, la riproduzione dei
loro ospiti, inducendo fenomeni quali incompatibilità riproduttiva
(CI), partenogenesi e femminilizzazione dei maschi. L’incompatibilità
citoplasmatica (CI) rappresenta il fenomeno più interessante per strate-
gie di controllo dal momento che questa caratteristica viene ereditata
per via materna con modalità uni- o bi-direzionale (Fig. 2). Nella
incompatibilità uni-direzionale, l’incrocio tra un maschio infetto con
Wolbachia e una femmina non-infetta dà origine ad uno zigote non-
vitale. L’incrocio reciproco è invece fertile. Wolbachia induce incompa-
tibilità nei maschi, mentre nelle femmine ristabilisce la compatibilità.
Nella incompatibilità bi-direzionale, dove maschi e femmine portano
differenti ceppi di Wolbachia, tutti gli incroci eterozigoti sono incom-
patibili. Essendo stato dimostrato che Wolbachia è in grado di diffon-
dersi con estrema rapidità in popolazioni non-infette [28], questa carat-
teristica aggiunge un’ulteriore vantaggio nei programmi di controllo
mediato da questo simbionte.

Oltre ad agire come un vero manipolatore della riproduzione
dell’ospite, Wolbachia presenta alcuni ceppi in grado anche di inibire la
replicazione di virus e protozoi nelle zanzare [29; 30; 31]. Queste con-
dizioni rappresentano un potente mezzo per il controllo di popolazioni
infette di specie di Aedes [32] e di Anopheles [33]. 

Con particolari tecniche biotecnologiche è possibile trasferire
ceppi di Wolbachia da una specie all’altra, generando nuovi pattern di
CI ed estendendo l’elenco di specie da controllare con strategie basate
su Wolbachia. La tecnologia usata allo scopo si basa su microiniezione
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di ooplasma infetto (transinfezione) contente l’appropriato ceppo di
Wolbachia in embrioni recipienti [34]. Questa strategia di controllo è
stata recentemente usata con successo contro popolazioni di Aedes
aegypti in Australia e Vietnam [15], e prove di campo sono state con-
dotte in Italia contro Aedes albopictus [35]. 

Fig. 2 – L’incompatibilità citoplasmatica (CI) è un fenomeno che impedisce agli sperma-
tozoi e alle uova di formare una prole vitale. L’effetto deriva dai cambiamenti nelle cellule
del gamete causati da Wolbachia. a) CI uni-direzionale si realizza con femmine in grado
di accoppiarsi con successo sia con maschi non-infetti che con maschi infetti con lo stesso
ceppo di Wolbachia; b) CI bi-direzionale può realizzarsi in maschi e femmine infetti con
due differenti ceppi di Wolbachia, incapaci di generare progenie fertile.

TECNOLOGIE DI INGEGNERIA GENETICA: GENE DRIVE

A differenza delle strategie soprariportate che necessitano di
introduzioni continue di maschi sterili nelle popolazioni bersaglio, un
promettente approccio di manipolazione genetica, il cosidetto “gene-
drive”, ha recentemente dimostrato la possibilità di selezionare alcune

GIULIANO GASPERI10



caratteristiche ereditarie, nella fattispecie quelle che rendono sterili le
femmine di zanzare o che ne riducono le possibilità di accoppiamento,
o ancora che le rendono immuni al patogeno, e far sì che queste carat-
teristiche si diffondano rapidamente alle generazioni successive [36;
37]. In realtà “gene drive” è un fenomeno naturale, dovuto ad elementi
genetici in grado di manipolare la gametogenesi e la riproduzione, e in
modo tale da aumentare la propria trasmissione alle generazioni succes-
sive, fino a quando questi particolari elementi genetici non siano pre-
senti in ogni discendente [38]. Questo fenomeno deriva da una varietà
di meccanismi utilizzati nelle manipolazioni genetiche della linea germi-
nale per far propagare una serie di geni in una popolazione, alterando
la probabilità che un allele specifico venga trasmesso alla progenie dalla
naturale probabilità del 50% (distorsione del sesso). Sistemi di gene
drive altamente invasivi possono determinare una deviazione ereditaria
vicino al 100%. Infatti, assumendo una popolazione con accoppiamenti
random e senza costo di fitness, un elemento gene drive con 100% di
trasmissione alla progenie aumenterebbe la sua frequenza fino a 0.99
dopo soltanto poche generazioni [39; 40]. 

Elementi di gene drive in natura sono rappresentati da elementi
trasponibili (TEs), da microrganismi ereditabili e da endonucleasi di
riferimento (homing endonucleases, HEGs) che tendono a diffondersi
in una popolazione bersaglio per più generazioni, anche quando sono
rilasciati a basse frequenze [14]. In particolare, HEGs si sono rivelate
uno strumento ideale per distruggere geni essenziali per la fertilità della
femmina, per la determinazione del sesso, per il riconoscimento dell’o-
spite o per la trasmissione del patogeno (knock-out scheme) e per
diffondere modificazioni deleterie che innescano la soppressione della
popolazione (knock-in scheme). HEGs sono localizzate entro la
sequenza di riconoscimento del DNA, che lo rende resistente al taglio.
Quando HEG viene in contatto con il suo cromosoma omologo intatto
in cellule eterozigoti, esso taglia la sequenza bersaglio. Come risultato
del processo di riparo del cromosoma (homology direct repair mecha-
nism, HDR), indotto dalla rottura del doppio filamento, HEG può
essere copiato convertendo le cellule eterozigoti in omozigoti. Questo
meccanismo, noto come “homing”, promuove un rapido aumento di
frequenza di HEG in una popolazione [14]. 

Nell’ultimo decennio sono state proposti diversi sistemi artificiali
di homing/gene drive basati su nucleasi modulari, di cui uno dei più
promettenti è stato realizzato mediante editing genico CRISPR-Cas9.
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Questo sistema di gene drive sintetico è stato designato in modo tale da
essere attivo nella linea germinale di Anopheles gambiae, e in modo da
essere capace di distruggere geni essenziali per la fertilità della femmi-
na, come il gene di fertilità AGAP007280 [41]. In gene drive mediato
da CRISPR, il costrutto comprende una singola nucleasi Cas9 e una
guida di RNA che determina la specificità del taglio del sito bersaglio.
Quando inserito nel genoma ed espresso nella linea germinale, la pro-
teina Cas9 distrugge il gene AGAP007280. In risposta alla rottura del
doppio filamento, la cellula impiega il sistema HDR (homology direct
repair mechanism) per copiare il costrutto che include qualunque cari-
co genetico nel cromosoma omologo intatto. Sebbene singole femmine
di zanzara con una sola copia del gene difettivo sono ancora fertili, il
sistema gene drive assicura l’ereditarietà della mutazione nel 99-95 %
della progenie ed un rapido aumento di frequenza di AGAP007280
nella popolazione. Come risultato, la progenie ha un’alta probabilità di
ricevere una copia del costrutto gene drive da ambedue i genitori: tutte
le femmine omozigoti per la mutazione sono sterili, mentre i maschi
continuano a trasmettere il gene drive. In tal modo, sono richieste
poche generazioni per diffondere il tansgene/mutazione nelle popola-
zioni selvatiche a partire da bassa frequenza fino a raggiungere quasi la
fissazione (Fig. 3). 

Questa tecnologia ha le potenzialità per indurre un sostenibile
decremento di densità di zanzare imponendo un carico riproduttivo
sulla popolazione, anche se è stato osservata forte pressione selettiva
per alleli resistenti come variazioni di sequenza al sito bersaglio di
endonucleasi Cas9. Tuttavia, costrutti sintetici gene drive indirizzati a
sequenze altamente conservate nel genoma decrescono la probabilità di
resistenza [42]. 

L’eliminazione del gene doublesex (Agdsx) mediante il sistema
CRISPR-Cas9 ha portato per la prima volta alla soppressione completa
si popolazioni di Anopheles gambiae tenute in piccole gabbie dopo 7-11
generazioni (Andrea Crisanti, comunicazione personale). Il gene Agdxs
è altamente conservato e codifica due trascritti alternativamente espres-
si, AgdsxF (dsx-femminile) e AgdsxM (dsx-maschile). Questo gene
determina il dimorfismo sessuale nelle zanzare. L’eliminazione mediata
da CRISPR-Cas9 della sequenza tra l’introne 4 e l’esone 5 in Agdsx ini-
bisce la formazione del trascritto funzionale AgdsxF e induce sterilità
nelle femmine, ma non influenza la fitness dei maschi. Femmine omo-
zigoti nulle (dsxF-/-) mostrano intersessi con caratteristiche maschio-
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specifiche, quali antenne piumose, proboscide anormale e pterigopodi
non ruotati. Queste femmine sono incapaci di pungere, di nutrirsi su
sangue e di deporre uova. Dati i limiti funzionali del Agdxs, dopo 14
generazioni di zanzare tenute in piccole gabbie non è stata osservata
selezione di alleli resistenti. Esperimenti in grandi gabbie che riprodu-
cano condizioni di ambienti tropicali sono in atto presso l’Imperial
College London e il Polo d’Innovazione di Genomica Genetica e
Biologia (sede di Terni) con lo scopo di valutare la dinamica di popola-
zione e il potenziale di soppressione di questo costrutto di gene drive
sviluppato in zanzare del genere Anopheles. 

Fig. 3 – Le zanzare e altri organismi trasmettono un dato carattere alle generazioni succes-
sive con probabilità del 50% (eredità mendeliana), mentre un sistema gene drive copia e
inserisce se stesso nei cromosomi di ambedue i genitori, assicurando una probabilità della
sua trasmissione fino al 100%.
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CONCLUSIONI

Le strategie di controllo genetico sfruttano il comportamento
riproduttivo degli insetti, attraverso l’accoppiamento, con l’uso di ceppi
di soli maschi capaci di disperdersi attivamente nell’ambiente alla ricer-
ca delle femmine selvatiche. Le strategie genetiche sono tipicamente
specie-specifiche. Il controllo genetico non deve tuttavia essere visto
come la panacea capace di eliminare da solo popolazioni di insetti noci-
vi ma, opportunamente integrato con tutti i metodi convenzionali,
potrebbe portare a risultati efficienti. 

Mentre alcune delle strategie, quali il classico SIT, sono applicate in
campo in modo regolare a seguito di approvazione delle normative rego-
latorie vigenti [43], tutte quelle che fanno uso di insetti geneticamente
modificati rispettano al momento il principio di precauzione. Alcuni
Paesi (Isole Cayman, Malesia e Brasile, Australia e Vietnam) hanno dato
autorizzazioni per usare la tecnica RIDL modificata o SIT integrata con
Wolbachia [13; 24], mentre i ceppi di soli maschi generati mediante le
promettenti manipolazioni di gene editing sono al momento trattati in
ambienti confinati (Andrea Crisanti, comunicazione personale). 

L’uso di insetti geneticamente manipolati da immettere in natura
per il controllo/eradicazione di specie nocive, è argomento di opportu-
ne normative [44; 45; 46] a fronte di un forte dibattito a livello nazio-
nale e internazionale relativamente alle tematiche della protezione
dell’ambiente e della salute, nonostante ci sia ampio consenso in ambito
scientifico nel ritenere che gli insetti geneticamente modificati non pre-
sentino rischi all’ambiente [47]. 
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