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Scienze

“Con i siti web si offre
un’informazione
puntuale che non mette
in discussione i rapporti
framedici e pazienti”
Ferdinando Aiuti
Immunologo

“Con otto farmaci
approvati negli ultimi
due anni, abbiamo
totalmente superato lo
shock del Vioxx”

Richard Clark
Ceo della Merck

LEFRONTIERE DELLA MEDICINA/ Sulla scia di quella nella capitale catalana, gid si sono attivati diversi centri in tutto il mondo per operazioni condotte con criteri analoghi su altri organi

VALERIO MACCARI

Roma

egliultimi dieci anni, la
ricerca e lo sviluppo di
terapie basate sulle cel-
lule staminali ¢ diventato uno
dei campi piu promettenti del-
la scienza medica. Grazie alla
loro capacita di evolversi in
una qualsiasidelle cellule spe-
cializzate del corpo umano, le
staminali promettono, infatti,
di trasformare radicalmente il
trattamento di molte malattie
oggi incurabili, come — fra le
tante — diabete e cancro. Gia
oggi sono utilizzate nel tra-
pianto del midollo osseo, nel
trattamento di alcune forme di
leucemia e linfoma, e per alle-
viare gli effetti collaterali del-
la chemioterapia.
Da simili premesse, ovvia-
mente, derivano grandi attese
sul valore commerciale della

ricerca. Quasi

inesistente tre

anni fa, il mercato delle stami-
nali ha gia un valore globale di

300 milioni di
dollari. E gli
analisti preve-
dono livelli di
crescita ecce-
zionali: esi-
stono stime
per il mercato
americano
realizzate dal-
lo StemCell-
Summit, ad
esempio, di
una crescita
per i soli Stati
Uniti fino a
8,4 miliardi di
dollari nel
2016 contro i
146 milioni

Lagrande corsaal laboratorio delle staminali

L’intervento compiuto da Paolo Macchiarini, il chirurgo di Padova che a Barcellona ha installato una trachea “ingegnerizzata” con cellule autologhe
coltivate “invitro”, da il via ad una crescita esponenziale: nei soli Stati Uniti il settore salira da 16 milioni a 8,4 miliardi di dollari in otto anni

IThoom
del mercato

L’unico paese
per cui
esistono
proiezioni
concrete sono
gli Stati Uniti:
come sivede
ilmercato
delle cellule
staminali
eincrescita
esponenziale

IL MERCATO DELLE STAMINALI

In miliardi di dollari (previsioni)

Fonte: StemCellSummit
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del2008. All’interno di questo
mercato, a crescere SOno So-
prattutto le terapie vere e pro-
prie basate sulle cellule stami-
nali, che —sempre in Usa—do-
vrebbero aumentare di valore
al ritmo di un 42,1% annuo,
generando da sole, nel 2012,
un giro d’affari di 267 milioni
di dollari. Per ora, € il settore

del

“therapeutic banking”,

della conservazione autologa
delle proprie staminali ombe-
licali, ad avere il maggior sha-
re del mercato. Presente anche
nella nostra penisola (in Sviz-
zera e San Marino), negli Usa
vale gia 65,9 milioni di dolla-
ri, e ci si aspetta una crescita
del 18,8% annuo fino al valo-
re stimato di 155,7 milioni nel
2012. All’interno dell’area te-

I nuovi criteri
di “prelievo”
da adulto
dovrebbero
far superare
leriserve
etiche sugli
embrioni

donarelaricercasulle embrio-
nali, che possono offrire spe-
ranze maggiori». Della stessa
opinione William Lowry, del-
’universita del Wisconsin,
che pure ¢ riuscito a ottenere
staminali virtualmente identi-
che alle embrionali facendo
tornare “indietro” lo sviluppo
di cellule dermiche. «Gli studi
sulle embrionali—avverte - re-
stano necessari».

Nonostante le rosee previ-
sioni, il mercato delle tecnolo-
gie staminali presenta dei fat-
tori dirischio per gli investito-
ri. I periodi di ritorno degli in-
vestimenti, ad esempio, sono
stimati frai3 ei 10 anni. Ilche
non vuol dire, pero, che ades-
so non ci siano guadagni. So-
no in lavorazione circa 150
prodottistaminaliel’america-
na Osiris, a gennaio, ha otte-
nuto un contratto-record di
220 milioni di dollari conil di-
partimento di difesa Usa per
20mila dosi di Prochumal, un
trattamento staminale per ri-
parare i danni gastrointestina-
li da radiazioni.

rapeutica, la
crescitapiura-
pida dovreb-
bero averla le
terapie basate
sulle stamina-
1li adulte, che
dovrebbero
passare dai 35
milioni del
2007 ai 178
del 2012. Ma,
avverte Ro-
bert Lanza,
Chief Scienti-
fic Office di
Advanced
Cell: «E’ pre-
maturo abban-
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Il problema principale, in-
fatti, ¢ I’incertezza del quadro
normativo internazionale in
cui si trova I’industria, essen-
do al centro di uno scontro eti-
co sull’utilizzo di cellule deri-
vate da embrioni.

Le staminali piu efficaci, in
effetti, sono proprio quelle
embrionali, anche dette “toti-

EDI

potenti” per la loro capacita di
diventare qualsiasi
dell’organismo. Sono ottenu-
te dalla massa interna delle
blastocisti, strutture della fase
iniziale dell’embriogenesi.
L’estrazione distrugge la bla-
stocisti e quindi, per alcuni, un
potenziale essere umano: una
posizione che ha portato mol-

cellula

alla distruzione.

ti stati a varare norme restritti-
ve. In Italia, ad esempio, ¢
proibito 1’utilizzo anche degli
embrioni soprannumerari, gli
ovuli fecondati che non saran-
no utilizzati in fecondazioni
assistite, comunque destinati

Le limitazioni variano da
paese a paese, € da governo a

sulle staminali

governo, creando un fattore
d’instabilita per tutta 1’indu-
stria. Ne ¢ una testimonianzail
rialzo delle azioni delle azien-
de del settore in seguito all’e-
lezione di Obama, che ha pro-
messo di togliere il bando che
impedisce a1 fondi pubblici di
essere impegnati in ricerche
embrionali,

imposto da Bush nel 2001.
Peraggirare il problema eti-
co-politico, laricercasi ¢ con-
centrata sulle cellule stamina-
1i adulte, derivate cioe da or-
ganismi gia sviluppati. Per la
maggior parte queste cellule
sono “multi potenti”: in grado
cio¢ di differenziarsi solo in
una famiglia di cellule specia-
lizzate, come nel caso delle
staminali emopoietiche, che
possono dar vita a globuli
bianchi e rossi. Staminali
adulte pluripotenti (che origi-
nano molti altri tipi di cellule)
si trovano in
piccola quan-
tita, soprattut-
to nel sangue

del cordone

ombelicale. Il problema
Non sono  échesono

solo gli scien- ricerche

ziati a essere

preoccupati co_smse!

dai rischi del private o

blocco della  pubbliche,

ricerca  sulle g non é facile

- finanziarle

Kenneth Stei-
ner, Cso della
National
StemCell Hol-
ding, avverte
che tanti paletti allontanano
gli investimenti. Nel 2005,
prima della crisi finanziaria, i
privati hanno investito nei
venture capital, tradizionale
motore delle biotecnologie,
appena 50milionididollari. «I
privati — spiega Steiner — cer-
cano scommesse piu sicure, €
puntano su prodotti e mercati
piu sviluppati, dove regole e
protezioni dei brevetti sono
definite piu chiaramente».

L'INTERVENTO DI BARCELLONA

Arriva l'organo
da donatore defunto

Un certo quantitativo di cellule
viene prelevato dal midollo osseo
della zona repiratoria del paziente

® Le cellule, dette "madri",

dove crescono e formano

vengono coltivate in laboratorio

alcuni centimetri di tessuto

@ Con procedure di ingegneria
genetica si applica il tessuto
"proprio" del paziente

tutt'intorno alla trachea donata

Siinserisce la trachea
al posto di quella malata
del paziente

Chirurgo

Adestra,
Paolo
Macchiarini,

il chirurgo

di Padova
“emigrato”

in Spagna che
ha coordinato
il trapianto di
trachea di
Barcellona,
primo caso

di utilizzo
delle cellule
staminaliin
un’operazione
del genere

VALENTINA VALLI

Y uno dei tanti cervelli italiani
in fugail chirurgo che haese-
guito lo straordinario tra-

pianto di trachea senza farmaci anti-
rigetto. L’intervento ¢ stato eseguito
all’Hospital Clinic di Barcellona dal-
I’equipe diretta da Paolo Macchiari-
nisullatrentunenne Claudia Castillo,
malata di tubercolosi. La malattia le
aveva compromesso in modo irrepa-
rabile la trachea, organo-chiave del
sistema respiratorio che permette il
transito dell’aria ai polmoni. Lasua ¢
stata un’operazione indispensabile
in quanto era quasi certo il collasso
delle funzioni respiratorie, ma la
donna aveva rigettato in precedenza
tutti i tentativi di innesto di

protesi sintetiche. La novita

Quella “triangolazione” scientifica
coordinata daunitaliano “infuga”

ne tra Inghilterra, Italia e Spagna per
la messa a punto della protesi biolo-
gica. Due i passi preliminari. Primo,
il prelievo da parte dell’equipe del-
I’Universita di Padova guidata da
Mariateresa Conconi e Pier Paolo Pa-
migotto,daundonatore cadavere, del
segmento di trachea necessario per
I’operazione e la “ripulitura” da esso

delle proprie cellule: ¢ rima-

sta un'impalcatura biologica

dell’operazione, 1’inseri- Coinvolti spugnosa senza tracce di tes-
mento di una protesi di sette pelPintervento suti del donatore che conser-
centimetri di trachea “inge- istituti vava pero fattori di crescita
gnerizzata”, ¢ 1’utilizzo del- ospedalieri sufficienti per favorire l'at-
le cellule staminali per av- Inghilt tecchimento dei nuovi tessu-
volgere il tessuto dell’orga- InInghilterra, ; ‘gecondo passo, sono state
no. Si tratta di cellule prele- Spagna e ltalia prelevate le cellule dalla pa-

vate dal midollo osseo della
paziente, compatibili quindi con il
suo sistemaimmunitario tantodaevi-
tare l'utilizzo di immunosoppressori
antirigetto. Quando si trapianta un
organo prelevato da altri, il sistema
immunitario reagisce contro di esso:
le cellule staminali autologhe azze-
rano il pericolo. Lapaziente sta bene.

Il buon esito dell’operazione ha
coronato un biennio di collaborazio-

ziente, operazione eseguita
dal gruppo di Anthony Hollander
dell’universita di Bristol. Le cellule
si sono dimostrate in grado di diffe-
renziarsi in due tipi diversi di tessuti
per ricoprire sia l'interno che 1'ester-
no della protesi. L'ultimo step prima
del trapianto ¢ stato, grazie a Sara
Mantero e Maria Adelaide Asnaghi,
bioingegneri del Politecnico di Mila-
no, lo sviluppo di un “bioreattore”

che ha permesso alle staminali della
paziente, coltivate in laboratorio, di
ricoprire la strutturain collagene del-
la trachea fino ad avere un segmento
lungo come un dito, percepito dal si-
stema immunitario come apparte-
nente alla stessa paziente.

Il successo dell’intervento ha rida-
to speranza ai ricercatori in cerca di
fondi per la continuazione delle loro
ricerche ancheinItalia. E’ il caso del-

I’Associazione Neurothon Onlus,
impegnata nella terapia genetica e
cellulareperlasclerosilateraleamio-
trofica e per altre malattie neurove-
getative. Neurothon, fondata da An-
gelo Vescovi, biologo noto in tutto il
mondo perisuoistudi, ¢ natanel 2003
per finanziare, promuovere e incenti-
vare la ricerca sulle cellule staminali
cerebraliele attivita ad esse connes-
se, appunto per la cura delle malat-
tie neurodegenerative. L’obiettivo
del progetto “L’officina del Cervel-
lo” ¢ coltivare a lungo termine cel-
lule staminali isolate dal sistema
nervoso centrale del feto. Queste
possono essere mantenute in coltu-
raper piudi due anni, o congelate in
azoto liquido per tempi ancora piu
lunghi, mostrando attivita prolife-
rativa e capacita di auto-rinnova-
mento costante. Tali cellule stami-
nali cerebrali costituiranno un “de-
posito” di materiale biologico che
permettera di esplorare il loro po-
tenziale terapeutico, ¢ sara una sor-
gente preziosa di materiale su cui
studiare gli effetti tossici e il mec-
canismo d’azione dei farmaci.



