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Screening neonatali
versione Lorenzin

ia libera dalla Confe-

renza Stato Regioni
alle istruzioni del minisiero
della Salute per avviare gli
screening neonatali, dai la-
boratori al consenso infor-
mato. In dote alle Regioni
10 milioni da ripartire in
basc alle nascite registrate.

DIFFIDENTI A PAG. 8

CONFERENZA STATO REGIONI/ Disposizioni della Salute sui test per 40 malattie rare

Screening, ecco le istruzioni

I fondi di 10 milioni divisi proporzionalmente alle nascite registrate

D opo l'approvazione in
Parlamento dello scorso
agosto, la legge che
estende lo screening neonatale a
40 malattie rare, prevedendo un
ampliamento del test rapido del
sangue, ¢ arrivato all’esame del-
la Conferenza Stato Regioni per
la ripartizione della dote finan-
ziaria di 10 milioni e le istruzio-
ni pratiche del ministeo della Sa-
lute per avviare 1 test. Lo scree-
ning (Sne) si effettua sui nuovi
nati per individuare malattie me-
taboliche rare, uniformando cosi
quanto gia avviene in alcune Re-
gioni. Cio consentira di miglio-
rare la diagnosi e quindi le pos-
sibilita di cura e di sopravviven-
za. 1 fondi per gli anni 2015 ¢
2016 (5 milioni ciascuno) sono
divisi proporzionalmente al nu-
mero medio delle nascite annuali
registrate nelle singole Regioni,
calcolato sui nati dell’ultimo
quinquennio.

«Lo Sne - ¢ scritto nel docu-
mento della Salute - ¢ effettuato
previa idonea informativa fornita
agli interessati dagli operatori
del punto nascita». La raccolta
del consenso informato deve es-
sere effettuato prima dell’esecu-
zione del test «e deve contenere-
anche 1l consenso alla conserva-
zione dei campioni».

Al riguardo ¢ previsto che sia-
no raccolti «dati identificativi
del nato, peso, eta, trattamenti e
alimentazione del neonato e del-
la madre, le eventuali trasfusio-
ni, le condizioni cliniche partico-
lari, le modalita del parto, non-
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ché 1 nferimenti necessari per
consentire una rapida reperibilita
del nato, in caso di richiamo, e
una corretta interpretazione dei
risultati analitici».

11 sistema di screening neona-
tale &€ un’organizzazione regio-
nale o interregionale a carattere
multidisciplinare che deve essere
in grado di garantire I'intero per-
corso dal test alla conferma dia-
gnostica, fino alla presa in carico
¢ al trattamento del neonato. Per
questo devono essere previsti i
laboratori di screening neonata-
le, 1 laboratori per i test di con-
ferma diagnostica, il centro cli-
nico per le malattie metaboliche
ereditarie «con personale forma-
to ¢ dotazioni adeguate, anche
per la gestione tempestiva del-
I'emergenza-urgenza sulle 24
ore», il coordinamento regionale
del sistema screening.

I casi positivi allo Sne, per i
quali sia stata confermata la dia-
£gnosi, sono comunicati al regi-
stro nazionale malattie rare attra-
verso 1 registri regionali o inter-
regionali.

Er.Di.
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Ii-—=' NICLA PANCIERA

11107° Premio Nobel per la Me-
dicina é stato assegnato ieri al
biologo giapponese Yoshinori
Ohsumi per i suoi pionieristici
studi sul meceanismo dell’auto-
fagia. Dal greco «autos fagéiny,
mangio me stesso, l'autofagia &
un processo biologico di degra-
dazione dei materiali di scarto
delle cellule, il cui accumulo sa-
rebbe nocivo per l'organismo, e
anche di eliminazione di alcuni
elementi cellulari danneggiati
con successivo riciclo dei com-
ponenti fondamentali.

A Oshuni, 71 anni, si deve
'identificazione non solo del-
l'esistenza di questo proces-
so nelle cellule di lievito nel
1988 ma anche dei geni in esso
coinvolti, scoperte poi seguite
dalla conferma della sostan-
ziale conservazione dei suoi
meccanismi biomolecolari nel-
le varie specie, uomo incluso.

«Questo fenomeno & essenzia-
le alla sopravvivenza dellorgani-
smo - spiega il biologo molecolare
Mario Chiariello del Cnr di Siena
-. I materiale discarto, come pro-
teine e organelli danneggiati, vie-
ne isolato dal resto della cellula e
inglobato in vescicole per essere
trasportato ai lisosomi, organelli
ricolmi di enzimi digestivi». I liso-
somi restituiscono il materiale
pronto per un nuovo utilizzo.

E cosi si spiega perché 'auto-

fagia & in grado di fornire com-
bustibile alle cellule, ma anche
materiali per il rinnovo cellula-
re. E una sorta di meccanismo
di controllo di qualita, fonda-
mentale per contrastare le con-
seguenze dell’'invecchiamento.
Oshuni ha svelato l'esistenza
di un processo cosl sofisticato
che oggi, a vent’anni di distan-
za, ancora se ne stanno stu-
diando le applicazioni cliniche.
«Ur’intensa attivita diricerca
éorain corso per sviluppare far-
maci in grado di modulare I'au-
tofagia nelle varie patologie», ha
spiegato la Fondazione Nobel al-
la consegna del Premio (e di 933
mila dollari).
«Laspetto traslazionale delle ri-
cerche di Oshuni si potra vedere
nei prossimi anni», conferma
Chiariello, che studia la regola-
zione biochimica di alcune spe-
cifiche proteine coinvolte nel-
'autofagia a scopo antitumorale.
Lobiettivo € di arrivare a con-
trollare le scelte delle cellule nel-
le diverse patologie, potenzian-
do o inibendo 'autofagia con far-
maci per arrivare a rapida elimi-
nazione delle proteine tossiche
che si accumulano in caso di ma-
lattie neurodegenerative come il
Parkinson. Dall’altra, I'inibizione
& pill opportuna in oncologia,
per sottrarre alle cellule tumo-
rali uno strumento di rapida
proliferazione.

@ BY NCND ALCUNI DIRITTI RISERVATI
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La sfida

Gli studi saranno
sfruttati per trovare
nuove cure contro
Parkinson e tumori

Per tradurre, in un linguag-
gio pop, la motivazione con
cui quest’anno il settantu-
nenne scienziato giapponese
Yoshinori Ohsumi si € aggiu-
dicato, da solo, il Nobel per la
fisiologia e la medicina si po-
trebbe dire cosi: «Per avere
scoperto come ogni cellula de-
gli organismi viventi ricicla, al
suo interno, i rifiuti che pro-
duce ogni giorno con il suo la-
voro. E riesce a sopravvivere».

Insomma: le cellule sono,
per loro natura intrinseca,
ecologiche e non soccombono
alla spazzatura che produco-
no.

Ecco, invece, la pili dotta e
sintetica giustificazione uffi-
ciale, dell’Assemblea del Karo-
linska Institutet di Stoccolma
che assegna il Premio: «Per le
sue scoperte sui meccanismi
dellautofagia».

L’autofagia (etimologica-
mente significa «mangiare se
stesso») € un meccanismo
biologico, studiato fin dagli
anni Cinquanta, e gia premia-
to con un Nobel al belga Chri-
stian de Duve, nel 1974, per la
scoperta dei lisosomi, orga-
nelli della cellula capaci, ap-

punto, di distruggere prodotti
di scarto.

Ma Ohsumi ha fatto di pilt:
ha studiato i geni che regolano
lautofagia, concentrandosi
sulle cellule di un piccolo mi-
crorganismo, il lievito del pa-
ne. E ha scoperto che, quando
questi geni sono alterati, i ri-
fiuti si accumulano e possono
dare origine a diverse patolo-
gie: dal diabete al morbo di
Parkinson, dalla malattia di
Huntington al cancro. E pro-
muovere l'invecchiamento.
Adesso la sfida é sfruttare que-
ste conoscenze per trovare
nuove cure.

Quelle di Ohsumi, unico
vincitore — si accaparra 933
mila dollari, circa 830 mila eu-
ro — in controtendenza ri-
spetto alla politica degli ultimi
anni che ha visto premiati,
nella maggior parte delle edi-
zioni, triadi di scienziati, sono
ricerche di base non immedia-
tamente trasferibili alla prati-
ca clinica. Il neo-Nobel, infatti,
dopo una laurea all’'Universita
di Tokyo e una breve esperien-
za negli Stati Uniti alla Rocke-
feller University di New York,
ricopre attualmente la carica
di professore al Tokyo Institute
of Technology’s Frontier Rese-
arch Center, dedicato per l'ap-
punto alle ricerche di frontie-
ra.

11 suo Nobel & un po’ ina-

spettato. Forse ’Assemblea
del Karolinska, questanno, ha
voluto prendere le distanze da
scelte con implicazioni politi-
che ed etiche.

L’anno scorso il riconosci-
mento alla ricercatrice cinese
To Youyou (meritatissimo, per
le sue scoperte di un farmaco
antimalarico derivato dalla
medicina tradizionale cinese)
non ha suscitato troppi entu-
siasmi in madrepatria. Que-
st’anno, unaricerca in pole po-
sition per il Nobel su una nuo-
va tecnica di manipolazione
del Dna, il Crispr-Carg, ogget-
to di contese brevettuali oltre
che di critiche da chi la vede
come pericolosa manipolazio-
ne del vivente, non ¢€ stata pre-
sa in considerazione.

Non dimentichiamoci, poi,
che due membri dell’Accade-
mia svedese per i Nobel si so-
no dimessi, nel settembre
SCOrso, per avere supportato il
discusso chirurgo italiano, Pa-
olo Macchiarini, finito nel mi-
rino con l'accusa di aver falsifi-
cato i dati di alcune operazioni
su trapianti di trachea con cel-
lule staminali, mentre lavora-
va proprio al Karolinska.

Insomma un Nobel, edizio-
ne 2016, che si richiama alla
scienza pura, ¢ politicamente
asettico e non cerca clamori
mediatici.

Adriana Bazzi
® RIPRODUZIONE RISERVATA
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Nobel per le cellule
che fanno “pulizia”

Il biologo giapponese Yoshinori Ohsumi ha ottenuto il premio per la Medicina grazie alle sue scoperte sull’'autofagia,
il processo che permette al corpo umano di eliminare le sostanze inutili. Il malfunzionamento di questo meccanismo pud
provocare I'insorgere di infezioni o del Parkinson. «Sono molto onorato, ma oggi abbiamo piti domande di 30 anni fa»

IL RICONOSCIMENTO

ra nel suo laboratorio del

Tokyo Institute of Techno-

logy Yoshinori Ohsumi

quando ha saputo di aver

vinto il Nobel per la Medi-

cina 2016. In Svezia, al Ka-
rolinska Institutet di Stoccol-
ma, erano circa le 11 di mattina,
in Giappone le 8 di sera. Stava
per tornare a casa e ha ricevuto
la telefonata del segretario ge-
nerale dell’assemblea dei No-
bel. «Sono sorpreso ed onora-
to» ha risposto il professore,
classe 1945, premiato per gli
studi su come le cellule elimina-
no le sostanze inutili: I'autofa-
giacellulare.

LAFAME

Una sorta di riciclaggio di cio
che I'organismo scarta. «Le sue
scoperte - si legge nella motiva-
zione del Nobel che consiste in
oltre 830mila euro - hanno
aperto la strada per apprendere
I'importanza fondamentale
dell’autofagia in molti processi
fisiologici, come l'adattamento
alla fame o la risposta alle infe-

zioni». Proprio il malfunziona-
mento di questo processo di
“pulizia” puo essere una delle
concause dell'insorgenza di un
tumore, del diabete o del Par-
kinson. Ma anche infezioni, in-
fiammazioni o necrosi. Il bloc-
co di questo processo di raccol-
ta rifiuti, dunque, puo portare a
un avvelenamento cronico
spesso legato anche alle aller-

gie.
LA DISCARICA

Il complesso meccanismo per-
mette di liberarci di cio che non
é utile al nostro organismo e
“getta” tutto il materiale in una
parte chiamata lisosoma. Una
perfetta catena dei rifiuti, dal ri-
conoscimento alla distruzione
nella discarica ad hoc.

Oshumi, biologo, ha lavorato
tra gli Stati Uniti, alla Rockefel-
ler University di New York, e il
suo paese. Dove, nel 2009, ha
fondato un gruppo di ricerca.
Tra i massimi riconoscimenti
scientifici mancava solo il No-
bel. Di autofagia, il professore
giapponese, ha iniziato a occu-
parsi una trentina di anni fa. Al-
la base degli studi, un organi-
smo molto semplice come é& il
lievito comunemente usato per
la fabbricazione del pane. Una
scelta che lui stesso ha definito
“fortunata” come se, allora,
avesse iniziato avviando diver-
se sperimentazioni non avendo
certezze sulle quali basare I'ar-

chitettura della ricerca. «Credo
ci siano funzioni fondamentali
delle cellule che si sono conser-
vate dal lievito ai mammiferi -
sono le sue parole - Certamente
i “vacuoli” del lievito, cavita del-
le cellule vegetali, sono diversi
dai lisomi delle cellule umane.
Io ho pensato che i meccanismi
fondamentali dovevano essersi
conservati. Era il mio assunto
quando ho cominciato. Ma re-
stano ancora tante domande
aperte. Anzi, direi che oggi ab-
biamo pillt domande di trenta
annifa».

Quando in Giappone si &€ comin-
ciato a studiare 'autofagia nel
resto del mondo solo in pochi
altri laboratori si interessavano
alla stessa materia. Poi, piano
piano, se ne sono contati una
ventina I'anno. Oggi sono piu di
cinquemila. L’evoluzione del 1a-
voro di Ohsumi ha permesso di
dimostrare che I'autofagia puo,
per esempio, fornire rapida-
mente carburante di emergen-
za utile al rinnovo dei compo-
nenti cellulari in risposta al di-
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giuno come ad altri tipi di
stress. L’autofagia puo elimina-
re dalla cellula batteri o virus in
caso di un’infezione, contribui-
re allo sviluppo dell’embrione,
eliminare le proteine danneg-
giate. In questo caso sembra
avere un ruolo fondamentale
per fermare gli effetti dell'invec-
chiamento. «Il corpo umano - €
ancora Yoshiri Ohsumi a parla-
re - ripete costantemente il pro-
cesso di auto riciclaggio, o can-
nibalismo, creando un equili-
brio assoluto tra formazione e
disfacimento. Fa parte del circo-
lodellavita».

«Si tratta di un Nobel che pre-
mia la scoperta di un meccani-
smo molto importante - com-
menta Giuseppe Novelli, retto-
re dell'universita di Roma Tor
Vergata - é alla base di malattie
autoimmuni e degenerative. Da
noisono stati condotti numero-
si lavori per mettere in luce il
meccanismo di autopulizia sco-
perto da Ohsumi». Alcuni finan-
ziati anche da Telethon.

IL GENE

Il meccanismo dell’autofagia e,
infatti, da anni oggetto di studio
da parte deiricercatori dell’Isti-

tuto Telethon di genetica e me-
dicina-Tigem di Napoli. «Qui
Andrea Ballabio ha scoperto il
gene spazzino denominato
Tfeb e ha dimostrato come que-
sto segmento del Dna sovrain-
tende alla produzione al funzio-
namento dei lisosomi, gli orga-
ni cellulari deputati allo smalti-
mento delle sostanze di scarto,
per evitarne I'accumulo e gli ef-
fetti tossici», come spiega Fran-
cesca Pasinelli direttore genera-
le della Fondazione Telethon.
Carla Massi
© RIPRODUZIONE RISERVATA

perchésitrovainuna

situazione in cui

scarseggianoinutrientiein

cuieéarischiola

sopravvivenzadella cellula
tumorale. Succede quando fa
metastasi. Questo éil
momento di massima
fragilita. E in quel momento

I'autofagia € importante per
la cellula tumorale. Impedirla
diventerala modalita con cui
fermare questo processo».
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ELENA DUSI

L CORPO umano € sempre
in equilibrio fra costruzio-
ne e disfacimento. In fon-
(( do, e quello che intendia-

mo con la parola vita». Co-
si Yoshinori Ohsumi, fresco vincitore del
Nobel per la medicina, ha definito in modo
semplice il suo campo di ricerca: I’autofa-
gia. Un termine che -rivela un sondaggio
del Comitato svedese che assegnai premi-
una persona su tre non aveva mai sentito
invita sua.

«Non amo la competizione e cercavo un
campo di studi un po’ defilato. Ho pensato
che l'auto-distruzione delle cellule fosse
un settore interessante» ha spiegato l'e-
mozionato biochimico giapponese, 71 an-
ni, unlaboratorio all'Istituto di Tecnologia
di Tokyo e da oggi anche un premio da
834mila euro in tasca. Ha visto giusto:
I'autofagia ha ottenuto il terzo No-
bel da quando il premio & stato
istituito, nel 1901.

Il meccanismo con cui le cel-
lule distruggono iloro materia-

li di scarto, le proteine che non
servono piu e gli organelli che
hanno smesso di funzionare &
come un buon servizio di smal-
timento rifiuti per una citta: di
vitaleimportanza. Se tutto fun-
ziona bene, nessuno si accorge
della sua esistenza. Se il servi-
zio siingolfa, &la paralisi.
Cosieperlacellula. L'autofa-
gia le permette di liberarsi de-
gli scarti, ma anche di riutiliz-
zarli all’'occorrenza, facendo
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una sorta di “raccolta differen-

ziata”. Li sfrutta per creare

energia nei tempidimagra. Eli-

mina quelle proteine di cui
I'embrione non ha piu bisogno

per il suo sviluppo. Evita che

muscoli e nervi restino intossicati dai pro-
dottidiscarto del metabolismo. Distrugge
iresti di virus e batteri che avevano infet-
tatol’organismo. Ma soprattutto-ed & for-
sel’aspettoche piu affascina-arginail pro-
cesso di invecchiamento, con quel suo con-
tinuo buttar via dei materiali danneggiati
per "distruggere” l'usato e “ricostruire” il
nuovo. Per questo un cattivo funzionamen-
to dell’autofagia provoca malattie tipiche
della terza eta come tumori, diabete, Par-
kinson e altre degenerazioni del sistema
Nervoso.

Seil percorso scientifico di Ohsumi e sta-
to sempre lontano dai sentieri battuti, cosi
éstata anchela scelta del Comitato Nobel,
che fa capo al Karolinska Institutet di Stoc-
colma. L’autofagia & un settore della ricer-
ca di base che non ha ancora grandi appli-
cazioni pratiche. Coniata nel 1963, la paro-
la e rimasta per decenni confinatanei labo-
ratori, dove ricercatori come Ohsumi si
consumavano nell'osservare geni e protei-
ne nel profondo delle cellule. <E una sorta
di pulizia di primavera che dura 365 giorni
all’anno» spiega in un video divulgativo
fra coreutica e scienza Daniel Klionsky,
biologo dell'universita del Michigan.
«Quando ho cominciato a fare ricerca, non
c’era nessuna garanzia che questo campo
potesse contribuire alla cura del cancro o
all’aumento della longevita» ha spiegato
Ohsumi. «Non & quello il motivo per cui ho
iniziato e spero chela gente capisca che co-
sifunzionalaricerca dibase».

Lo scienziato giapponese ha scoperto
nel 1993 quindici geni chedirigonoladan-
za dei rifiuti e degli organi-spazzino all'in-
terno delle cellule di lievito. «E divertente
lavorare senza sapere dove si andra a pa-

rare» haraccontato ancora nella confe-

renza stampa organizzata in fret-
ta e furia dalla sua universita.
«Senza la scienza di base non
avremmo conoscenze impor-
tantissime per la medicina mo-
derna» haconfermato Carlo Al-
berto Redi, direttore del labo-
ratoriodi Biologia dello svilup-
po dell'universita di Pavia.
«L'autofagia € particolarmen-
te importante perché avvie-
nein ogniessere vivente com-
plesso, e in ogni fase della vi-
ta, dall’embrione alla sene-
scenza». Quando lo scienziato
giapponese dal sorriso facile

ha iniziato a occuparsene, al-
la fine degli anni ‘70, sull’ar-
gomento uscivano una venti-
na di articoli all’anno. «Oggi
saranno almeno b5mila» ha
raccontato Ohsumi, diventa-
tonel frattempo un vero e pro-
prio patriarca del settore.

Fra questi bmila, molti sono gli studi
italiani. «I nostri scienziati hanno esteso
gli esperimenti di Ohsumi» haraccontato
il rettore dell’'universita di Tor Vergata a
Roma, il genetista Giuseppe Novelli. «Ri-
cercatoriitaliani hannoisolato nuovi geni
legati all’autofagia e hanno scoperto che
alcune disfunzioni di questo processo so-
no alla base di malattie neurodegenerati-
ve come Corea di Huntington, Alzheimer
e Parkinson». I neuroni, «se privi di un si-
stema efficace diriciclo, soffrono e muoio-
no» spiega Gianvito Martino, nuovo diret-
tore scientifico del San Raffaele di Mila-
no. Anche Telethon, soprattutto nel suo
istituto Tigem di Napoli, si € concentrato
sulla scoperta dei “geni spazzini” che so-
no alla base di alcune malattie genetiche
rare, aggiunge Francesca Pasinelli, diret-
trice della Fondazione. Mario Chiariello,
ricercatore dell'Istituto di fisiologia clini-
cadel Cnr, sottolinea pero che l’autofagia
puo essere un’arma a doppio taglio: «Per-
mette infatti alla cellula tumorale di resi-
stere allo stress causato dai trattamentie
di sopravvivere ai farmaci». Come Giano
bifronte, il meccanismo «ci protegge
dall’invecchiamento, ma offre un grande
aiuto alle cellule del cancro in un momen-
to critico come la formazione delle meta-
stasi, quando si staccano dal loro substra-
to e hanno un gran bisogno di energia»
spiega Pier Giuseppe Pelicci, responsabi-
le del programma di ricerca sui meccani-
smi molecolari di tumori e invecchiamen-
to all'Ifom-Ieo di Milano. La scoperta dei
geni che regolano l'autofagia «ci ha per-
messodiindividuare dei potenziali farma-
ci che stiamo testando contro il cancro»
prosegue Pelicci.

Ogni giorno il nostro organismo si libe-
ra di 200-300 grammi di proteine di scar-
to. Con l'alimentazione ne reintroducia-
mo circa 70 grammi. Il resto proviene da-
gli organelli delle cellule che si occupano
delriciclaggio. Ma per quanto importanti
siano i contributi italiani alla ricerca
sull’autofagia, sottolinea Walter Ricciar-
di, presidente dell'Istituto Superiore di
Sanita, «per riportare il Nobel nel nostro
paese occorre un maggiore investimento
in ricerca di base. Al momento sono Stati
Uniti, Giappone e Cina a ottenere questi
risultati».

©RIPRODUZIONERRISERVATA
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Aids, cura
sperimentale
fa scomparire
il virus Hiv

LA RICERCA

ROMA Ora, che con le terapie anti-
retroviralisiriescea eliminare il
virus Hiv nel sangue, la sfida &
riuscire a stanarlo dai depositi
nelle cellule in cui rimane dor-
miente ma pronto a riattivarsi.
Potrebbero esserci riusciti i ri-
cercatori di un team britannico.
Hanno annunciato che il virus
sembra essere sparito nell’'orga-
nismo del primo paziente che ha
concluso la loro terapia speri-
mentale.

Il protagonista della vicenda
€ un uomo di 44 anni, assistente
sociale, che fa parte di un grup-
po di 50 pazienti selezionato per
ricevere la terapia. Il protocollo
messo a punto dalle universita
di Oxford, Cambridge, Imperial
College, University College Lon-
don e King’s College combina
I'usodelle terapie antiretrovirali
standard con un farmaco che
riattiva il virus Hiv “dormiente”,
insiemeaunvaccino che induce
il sistema immunitario a di-
struggere le cellule infette.

«Lanotizia ¢ ottima, anche se
bisogna aspettare prima di can-
tare vittoria, questo virus ha gia
dimostrato in passato di poter
tornare dopo un po di tempo»
spiega Stefano Vella, direttore
del Dipartimento del Farmaco
dell'Istituto superiore di sanita.
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GRAN BRETAGNA
Virus dell’Hiv «sparito»

Londra. La ricerca di una cu-
ra contro il virus dell’Hiv po-
trebbe essere vicina a una
svolta. Un uomo britannico di
44 annid’eta é statoil primo di
50 altri pazienti a completare
un ftrial per testare una nuova
strategia d’attacco al virus che
comprende due fasi: una che
«smaschera» le cellule infette
dommienti e un’altra che le eli-
mina. Anche se é troppo pre-
sto per concludere che il trat-
tamento funziona, gli esamidel
sangue sul paziente hanno gia
mostrato una carica virale non
rilevabile. | ricercatori hanno
descritto questo nuovo ap-
proccio come «uno dei primi
tentativi seri di una cura com-
pleta contro I'Hiv».

Sirka, volano gl stracd g
tra i ¢ Stati Uniti &3
= }H A

D data
[:][:]stam pa

dal 1980 monitoraggio media
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, Ttalia, anche quella della
Sanita, si avvicina alla
sua pima legge di Bilan-

cio - la “vecchia” Stabilita - con
una margciata di notizie buone in
una mano ¢ un pugno di previsioni
burmascose nell’altra. Da una parte
¢’¢ lannuncio a sorpresa del pre-
mier davanti alla platea del San
Raffacle di Milano: «E finito il

temng det tacgh lincan in QanfQ\\
iempo Get laga ancan in samia»

ha detto Mafteo Renzi la scorsa
settimana nel suo tour meneghino
che ha ricompreso anche il lancio
dello Human Technopole. Per poi
precisare che «¢ evidente che in
Sanita si ¢ tagliato anche troppo,
ma dobbiamo gestire in modo di-
verso il tema dei costi standardy.
Musica, per le orecchie sia della
ministra defla Salute Beatrice Lo-
renzin - la quale continua ad “au-
spicare” che 1l Fsn 2017 cresca di2
miliardi come previsto nel Def di
aprle, prima della Nota di aggior-
namento - sia delle Regioni, che
giovedi scorso in un incontro a Pa-
lazzo Chigi con il sottosegretario
alla presidenza del Consiglio Clau-
dio De Vincenti hanno incassato il
via libera per due tavoli di confron-
10, di cui uno sulla Sanita. E colto
Toccasione per ricordare, come ha
spiegato il vicepresidente della
Conferenza delle Regioni Giovan-
ni Toti, che «I’aumenito di due mi-
liardi per il fondo sanitario del
prossimo anno ¢ il minimo indi-
spensabile per coprire contratti, Lea
¢ farmaci innovativi»,
Ma se il governo dichiara di
non voler piil attingere alla Sanita
(anche se ¢ prevista una ultenore

tranche di coinvolgimento nella
spending review), & chiaro che la
legge di Bilancio che quantifichera
le risorse ¢ appesa alle sorti di
un’economia in affanno. E qui sia-
mo al punto dolente: 1a nota di ag-
giomamento al Def illustrata la
scorsa settimana da Renzi e dal
ministro Padoan ¢ sconfortante: nel
2017 11 Pil crescera solo dell' 1% ¢

anln ormzie aoli “ctimoli” di 1na
SUID SlAiC agd suiiun Gl ulia

manovra che si vorrebbe espansi-
va. Le stime nude e crude inchio-
dano infatti 1l Prodotto intermo lor-
do a un mero +0,6%. 1l rapporto
deficit/Pil va al 2%, due decimalt
in pits nispetto all’1 8% indicato ad
aprile scorso. A cui si agglunge
uno 0,4% di “flessibilita” attesa
dallaUe, che metterebbe a disposi-
7Ziore circa 9-10 miliardi aggunti-
vi. Sempre ammesso che Bruxel-
les accetti di mettere in conto le cir-
costanze eccezionali prodotte dal
terremoto di agosto ¢ dall’emer-
genza migrantl.

1l monitoraggio della Ragio-
neria generale dello Stato. La go-
vemance ¢’¢, perché ¢ andata strut-
turandosi negh anni. 1l conteni-
mento della dinamica della spesa
sanitaria, in buona parte conse-
guente alle misure di razionalizza-
7Zione assunte, pure. Tanto che, no-
nostante la bassa crescita economi-
ca registrata negli anni post cris,
dal 2008 a oggi, 1l rapporto tra spe-
sa sanitana corrente (considerando
larilevazione mediante i modelli di
conto economico - CE) e Pil ¢ arm-
vato ad attestarsi al 6,8 per cento
nel 2015. Nel suo terzo rapporto su
“Il monitoraggio della spesa sani-
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taria”, la Ragioneria generale dello
Stato fa il punto sulle nicette - s
non virtuose, opportune - assunte
per contrastare le dinamiche
espansive della spesa sanitaria ne-
gl ultini anni,

«Siamo sulla strada buonay, ¢ il
succo che in definitiva si trae dal
documento. Anche se esistono an-
cora margini di infervento da sfrut-
fare.

Una posizione che in definitiva
fa il paio con le dichiarazioni rila-
sciate proprio oggi dal premier
Matteo Renz, che a Milano ha an-
mmnciato I"altola alla politica dei ta-
gli linean.

La dinamica allegra della spesa
sanitaria ha conosciuto un decisivo
“salto di paradigma” nel 2006, con
il venir meno della logica dei npia-
niapie’ di lista che aveva portato a
situazioni abnommi: tanto che in
quell’anno dei circa 6 miliardi di
disavanzo complessivo del settore
sanitario, circa 3,8 erano concen-
trati nel La210 mn Campania e in
Sicilia.

Da qui la stretta con lo strumen-
to «assolutamente innovativo» dei
piani di rentro, st legge nel report:
se dal 2002 al 2005 la spesa sanita-
ta corrente era crescmta m Valore
assoluto di 17.160 milioni (+6,3%
anmo), nel quinquennio successi-
vo sl attestava a 14.437 milioni
(+2,8%).

Tra 2011 e 2015 & infine nma-
sta sostanzialmente stabile, con un
tasso di crescita medio anmuo dello
0,1 per cento. Il risultato d’eserci-
7io complessivo, nel 2015, ¢ pari a
-1,2 miliardi, seconda mlghore

rformame mai ottenuta dopo 1
-927,8 milioni del 2014. Eppure,
come si € detto e come la Rgs non
manca di sottolineare, margini di
ultenore miglioramento, a fronte di

una spesa influenzata essenzial-
mente dal fattore demografico

(U'invecchiamento) e da quello tec-
nologico, esistono.

Vanno recuperati tra le pieghe
di un nsultato aggregato decisa-
mente conteruto - 1l tasso di varia-
zione medio anmio della spesa cor-
renie ¢ leggermente negativo, pan
a-0,1% - dove 1 pnncipali compo-
rerti della spesa sanitana mostrano
performance schizofreniche.

11 contributo dlele Regioni in
piano di rientro. E le Regioni?
Per garantire una pint puntuale rap-
presentazione dell impatto dei pia-
ni di rientro sulle dinamiche della
spesa nelle singole amministrazio-
i, il Rapporto 3 della Ragioneria
le classifica in quattro gruppi omo-
genel: Regioni sotto piano di rien-
tro (Lazio, Sicilia, Abruzzo, Moli-
se, Campania, Calabria), Regioni
sotto piano di nentro leggero (Pu-
glia ¢ Piemonte}), Regiom a statuto
ordinario non sotto piano di nentro
(Lombardia, Veneto, Emilia-Ro-
magna, Toscana, Umbn'a, Marche,
Bastlicata pil1 la Liguria) e Regioni
a statuto speciale (esclusa la Sicilia
ma con l'aggiunta di Trento e Bol-
7an0).

Al contenimento della tasso di
crescita della spesa sanitaria hanno
concorso in modo significativo, dal
2006, le amministrazioni in piano
di nientro, con una contrazione del
6,6% (in quelle non in piano di
nentro la contrazione era di 2,3%)
tra 2003-2005 e 2006-2010 del tas-
so di crescita medio anmuo della
spesa sanitaria. Si & approdati cosi
aun +1,6% nelle Regioni “sotto
schiaffo”.

Come I'anno passato, I'ltalia
insomma ¢ sul filo di un difficile
equilibrismo rispetto a una crescita

che non ¢’¢ ancora. Ma per molti, ¢
forse davvero anche per il govemo,
la Sanita “ha gia dato”. La confer-
ma armiva del resto dalla Ragione-
tia generale dello Stato, che nel suo
uitimo report promuove le scelie
gia fatte e la neetta piani di nentro.

Le principali voci di spesa.
Lavoro dipendente, consumi nter-
medi diversi dai farmacie farma-
ceutica convenzionata sono state,
nel periodo 2002-2010, le compo-
nenti di spesa che pitt hanno inciso.
Con andamenti estremamente dif-
ferenziati nel tempo: la spesa peril
personale si & quasi dimezzata, dal
4.8% annuo del 2003-2005 al
2,9% del 2006-2010. La spesa
complessiva per la voce “prodotti
farmaceutici” & passata da un in-
cremento medio anmio del 17,4%
(2003-2005) al 12,3% (2006-
2010).

«Aumenta notevolmente il pe-
so percentuale dell’ aggregato sulla
spesa sanitaria totale - scrivono an-
cora itecnici della Ragioneria - che
passa dal 4,3% nel 2005 al 6,7%
nel 2010». Un dato “lievitato” con
I'introduzione di farmaci innovati-
vie con I'incentivo alla distribuzio-
re diretta in diversi Ssr. Aumenta
poi il peso specificodella spesa per
«consumi intermedi diversi dai
prodotti farmaceutici»; I'incremen-
to medio “crolla” dal 10% del
2003-2005 al 3,5% del 2006-2010,
mentre il peso sulla spesa sanitaria
complessiva aumenta dal 18,6%
(2005) al 19,2%del 2010.

Gli effetti di contenimento regi-
strafi nel periodo precedente trova-
no conferma nella fase 2011-2015,
quando la spesa sanitaria si ¢ man-
tenuta stabile (crescita a 0,1%). Il
contributo pill sostanzioso ¢ amva-
to dalle Region in piano di ientro
¢ in piano di rientro leggero: le pri-

me hanno nidotto la spesa dello
0,2% annuo, le seconde dello 0,6
per cento. Le amministrazioni non
1n pano di nentro hanno regjstrato
insieme alle autonomie un+0,5 per
cenio. La siretta maggiore ha n-
guardato lavoro dipendente e far-
maceutica convenzionata; la spesa
per il personale passa da un incre-
mento del 2,9% rel penodo 2006-
2010 a un -1,2% nel 2011-2015,
abbassando 1l peso percentuale sul-
la spesa sanitaria complessiva dal
33,2% del 2010 al 31,1 per cento
del 2015. Un “sacrificio” per gli
addetti imputabile alla conferma
del blocco del tumover per le Re-
gioni in piano di nientro ¢ alle poli-
tiche di contenimento degli organi-
cl attlvate dalle Regioni non “in
piano”. Forte anche il contributo
che alla stretta ¢ amvato dai pro-
dotti farmaceutici; la spesa é passa-
ta da un incremento medio anmio
del 12,3% el 2010 aun +6,5% nel
penodo 2011-2015.

11 peso della spesa per prodotti
farmaceutici sulla spesa sanitaria
complessiva aumenta dal 6,7% nel
2010 al 9,2% nel 2015. Tncidenza
che va attribuita principalmente ai
nuovi farmaci per U'epatite C e, an-
che in questa fase, al rafforzamento
della distribuzione diretta det far-
mac, Infine, le misure di conteni-
mento su B&S (D1 95/2012), con
la centralizzazione degli acquist,
hanno comportato la drastica ridu-
7ione dal 3,5% del quinquennio
precedente allo 0,5% del penodo
2011-2015, pur reglstlando un leg-
gero maggiore impatto sulla spe:
complessva; dal 19,2% del 2010
al 19,6 per cento.

Barbara Gobbi
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DI LUCILLA VAZZA

gni giorno mille ita-

liani ricevono una

diagnosi di cancro.
Le donne sono leggermente
piu colpite, perché la preven-
zione del cancro alla prostata
ha ridotto drasticamente I"inci-
denza al maschile. E sono mil-
le storie che si aggiungono al-
le migliaia di altre e che com-
pongono un puzzle di soffe-
rcnza, ma anche di grande
speranza. Perché di tumori ci
si ammala, ma si guarisce
sempre di pit.

In Italia oltre 3 milioni di
persone vivono con una pre-
gressa diagnosi di tumore e
una buona parte pud essere
considerata gia guarita, con la
stessa probabilita di morire per
tumore di quella della popola-
zione generale. E sono dati
migliori che nel resto d’Euro-
pa. La sfida del futuro sara i-
spondere alle esigenze degli
ex pazienti. Cittadini che tor-
nano alla vita e a cui dovra es-
sere garantita 1’assistenza ¢ il
monitoraggio delle condizioni
post patologia.

La fotografia completa del-
la situazione ¢ raccontata nel
6° report annuale “I numeri
del cancro in Italia” messo a
punto dall’ Associazione di
Oncologi medica (Aiom) ¢ da
Airtum, 1’associazione che
raggruppa i registri tumori che
monitora oltre il 60% del terri-
torio nazionale.

Un atlante fondamentale
che permette una concreta
mappatura della malattia
oncologica nel Paese. Oggi il
55% degli nomini ¢ il 63%
delle donne sono in vita a cin-
que anni dalla diagnosi. E le
percentuali cresceranno perché
la diagnosi precoce funziona,
le terapic funzionano, ¢ ag-

giungono anni alla vita dei
malati, anche di quelli pit1 gra-
vi. Perché quel numero tondo,
mille casi al giomo, dice qual-
cosa in piu oltre al dramma,
racconta anche quanto sia in-
cessante lo sforzo per indivi-
duare 1a malattia e combatter-
la. Le istituzioni ¢ i clinici de-
vono essere in grado di ri-
spondere alle esigenze dei
pazienti che guariscono o pos-
sono convivere a lungo con la
malattia e che rivendicano il
diritto di tornare a un’esistenza
normale.

Oggi le due neoplasie pin
frequenti, il tumore della pro-
stata negli uomim e quello
della mammella nelle donne,
presentano sopravvivenze a 5
anni di oltre i1 90%, con per-
centuali ancora pitl elevate per
i tumori diagnosticati in stadio
precoce. 11 tumore piu fre-
quente, nel totale di uomini e
donne, ¢ quello del colon-retto
con 52mila nuove diagnosi
stimate per il 2016 (29.500
uomini ¢ 22.900 donne), se-
guito dal tumore della mam-
mella con circa S0mila nuovi
casi. E il cancro del polmone,
che resta tra 1 big killer, si pre-
senta in oltre 41mila nuovi ca-
si (27.800 uomini ¢ 13.500
donne). Critici anche 1 numeri
relativi alla prostata con
35mila nuove diagnosi ¢ della
vescica con circa 26.600 nuo-
vi casi (21.400 tra gli nvomini e
5.200 tra le donne).

Prevenzione al maschile.
In generale in lialia, nel perio-
do 2008-2016, si conferma
una diminuzione di incidenza
per tutti i tumori nel sesso ma-
schile (-2,5% per anno) legata
principalmente alla riduzione
dei tumori del polmone e della
prostata.

La liste nera dei big killer.

11 tumore che ha fatto registra-
re nel 2013 il maggior numero

di decessi € quello al polmone
(33.483), seguito da colon-ret-
to (18.756), mammella
(12.072), pancreas (11.201),
stomaco (9.595) e prostata
{(7.203). «La mortalita conti-
nua a diminuire in maniera si-
gnificativa in entrambi 1 sessi
come risultato di piu fattori -
ha spiegato il prof. Carmine
Pinto, presidente nazionale
Aiom - quali la prevenzione
primaria (¢ in particolare la
lotta al tabagismo, alla seden-
tarieta e a diete scorrette), la
diffusione degli screening su
base nazionale ¢ il migliora-
mento diffuso delle terapie in
un ambito sempre pitt multidi-
sciplinare ¢ integrato».

Sud-Nord allo specchio.
Dai confronti nazionali si con-
ferma ancora una differenza
nel numero di nuovi casi fra
Nord e Sud. «Da un lato al
nelle regioni del Sud - ha sot-
tolineato la prof.ssa Lucia
Mangone, presidente Airtum
- persistono fattori protettivi
che rendono ragione di una
bassa incidenza di alcune neo-
plasie. Dall’altro, la minore at-
tivazione degli screening pro-
grammati al Sud spiega i valo-
ri di sopravvivenza che, per
alcune sedi tumorali, imango-
no inferioni a quelli registrati
al Nord.

Tumori rari. Nel volume
2016, ¢ presente un capitolo
dedicato completamente alle
neoplasie rare che colpiscono
in Italia ogni anno 89mila per-
sone. La sopravvivenza a cin-
que anni ¢ pari al 55% rispetto
al 68% dei tumori piu fre-
quenti. Per questi pazienti spe-
ciali vanno programmati per-
corsi dedicati, perché, si evi-
denzia nel libro, a causa della

frammentazione delle compe-
tenze ¢ in mancanza di punti
di riferimento negli ospedali
vicini, malati ¢ familiari sono
costretti a onerosi spostamenti
con alti costi economici e so-
ciali.

Cancro della cervice. Nel
libro ¢ molto approfondito an-
che il tema dello screening per
il tumore della cervice nterina,
Uno dei piu frequenti nelle
donne under 50, al 5° posto
con 2.300 nuove diagnosi sti-
mate in Italia nel 2016. Si se-
gnala che alcuni programmi di
screening hanno sostituito il
Pap-test con il test Hpv (Hu-
man Papilloma Virus), nel-
I’ambito di progetti pilota o at-
tivita di routine, a seguito della
pubblicazione delle raccoman-
dazioni del ministero della Sa-
lute nel Piano nazionale pre-
venzione 2010-2012.

Un cambiamento che sta
progressivamente prendendo
piede: il test Hpv viene propo-
sto a partire dai 30-35 anni
con intervallo quinquennale,
mentre nella fascia di eta pre-
cedente, fra i1 25 e 1 30 anni, si
continuera a utilizzare il Pap-
test con intervallo triennale.
Un passo avanti fondamentale
perché sono numerosi gli studi
che evidenziano la maggiore
sensibilita del test Hpv nell’in-
dividuazione di lesioni tumo-
rali.
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Ilva, strage infinita:
i bambini malati
aumentano del 26%

» ANTONIO MASSARI
T
un dato ufficiale e da
giorniésianellemanidel
governo sia della Procu-
radi Taranto. Elostudio
epidemiologico su Taranto e
l'inquinamento dell’Ilva. Certi-
fica, peresempio, che“perlema-
lattie cardio-respiratorie”, il
nesso con 'inquinamento indu-
striale ha una “latenza tempora-
le breve”: il collegamento tra un
infarto e la concentrazione di a-
nidride solforosa presente
nell’aria,aTaranto,nonsoltanto
€ accertato ma € anche veloce.

NON SOLO TUMORIL. Persino in-
farti. I’Ilvauccide anchecosi. “A
una diminuzione della concen-
trazione ambientale delle so-

stanze inquinanti - aggiunge lo
studio - consegue un guadagno
immediato per la salute”. Non si
tratta soltanto di una considera-
zione scientifica: & una delle de-
finizioni piu incisive del ricatto
occupazionale tuttora vigente a
Taranto. Il dato & ufficiale: alla
diminuzione delle sostanze in-
quinanti, il guadagno per la sa-
lute, sarebbe immediato.

Il punto adesso é capire acosa
serviranno questi ennesimi, ter-
ribili dati che, per le malattie re-
spiratorie dei bambini residenti
al quartiere Tamburi, descrivo-
nounincrementodel 24 percen-
to e, per quelli residenti al rione
Paolo VI, un aumento del 26 per
cento. Sono dati che il premier
Matteo Renzi eil governo hanno
ricevuto gia datempo. Qualipre-
cauzioni prenderanno dinanzi
all'ufficialita del seguente dato:
“L’esposizione alle polveriindu-
striali éresponsabilediun+4 per
cento di mortalita. In particola-
re:unincremento del 5 per cento
di mortalita per tumore polmo-
nareedel10 per centoperinfarto
del miocardio”. E ancora: “Per

effetto dell’anidride solforosa
industriale, la mortalita aumen-
tadel 9 per cento, inparticolareil
17 per cento in pill per tumore
polmonare,il29 percentoperin-
farto del miocardio”.

Lo studio epidemiologico
(condotto dal Dipartimento di
Epidemiologia del Servizio Sa-
nitario Regionale del Lazio, Asl
diTaranto,ArpaeAresPuglia)é
il pittaggiornato e approfondito
mairealizzato a Taranto: arriva
fino al 2014 e conferma una re-
lazione causale trale variazioni
dei livelli di PM10 industriale e
i tassi di mortalita nel periodo
2008-2014 nei quartieri a ri-
schio. Ad incrementi positivi di
PM10 industriale medio siasso-
cianoinfattiincrementideitassi
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di mortalita, specialmente per
cause respiratorie. “Per le ma-
lattie cardiovascolari o respira-
torie, ovvero per le malattie re-
spiratorie nei bambini, la laten-
zatra esposizione ed effetto e di
pochi anni”.

MLGOVERNO - hacommentatoil
governatore pugliese Michele
Emiliano divulgando i datidello
studio - laddove dovesse verifi-
care delle situazioni anomale,
che determinano fattori letali
per la popolazione, ha I'obbligo
giuridico di intervenire. Nel no-
stro ordinamento non impedire
un evento che si ha 'obbligo di
prevenire equivale a cagionar-
lo”. Emiliano non si spinge oltre
ma ¢ agevole proseguire il per-
corso logico e giuridico: questo
studio, che ora é nelle mani della
procura e del governo, puo con-
sentire alle future vittime di de-
nunciare i pubblici ufficiali, a
partire dal presidente del Con-
siglio che,avendonenotizia, non
interverranno per fermare il
nesso trainquinamento e morte.
“Tononposso chiudere lafabbri-
ca-continuaEmiliano-e questo
potere non ce ’haneanche pitlla
magistratura, perchésonointer-
venuti dei provvedimenti dileg-
gecheimpedisconoaimagistrati
diagire come farebberoper qua-
lunque altro impianto”.

Ieri, la giunta guidata da Mi-
chele Emiliano ha deliberato di
impugnare dinanzi alla Corte
costituzionale la legge numero
151/2016, quella che ha conver-
tito I'ultimo decreto legge
sull'Tlva, per “lesione del prin-
cipio di leale collaborazione”
poiché “la legge non prevede il
coinvolgimento della Regione”
nella “procedura di modifica o
integrazione al piano delle atti-
vita di tutela ambientale e sani-
taria” per I'Ilva. “Emiliano ha
ragione a denunciare il passato,
ma oggilasituazione e diversae
all’allarmismo preferiamo le ri-
sposte quotidiane”, replica il
ministro dell’ambiente Gian
Luca Galletti.

“LO STUDIO presentato oggi -

continua il ministro — & autore-
vole ma fa riferimento a un pe-
riodo antecedente all’abbassa-
mento della produzione all'Tlva.
Oggilasituazione a Taranto ¢ di-
versa: se cosi non fosse sareiioil
primo a dire che non ci sono le
condizioni per tenere aperto lo
stabilimento”. Resta il fatto che,
nell’intera citta di Taranto e
all’interno dell’Ilva, si aspetta
ancoralacoperturadelparcomi-
nerali: € solo unadellenumerose
e fondamentali prescrizioni che
I'Ilva, nonostante sia nelle mani
di un commissario di governo
dall’agosto 2013, non ha mai ri-
spettato.

© RIPRODUZIONE RISERVATA
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l';i TARANTO

C’¢ una relazione causa-ef-
fetto tra le emissioni indu-
striali e il danno sanitario
nella citta di Taranto: emer-
ge da uno studio epidemiolo-
gico, commissionato della
Regione Puglia, sullo stato di
salute delle persone residen-
tia Taranto, Massafra e Stat-
te. La valutazione é stata pre-
sentata ieri in Regione. Dal
monitoraggio emerge un
+24% di ricoveri per malattie
respiratorie dei bambini re-
sidenti nel quartiere Tambu-
rieun +26% per i bambini del
quartiere Paolo VI, quelli pi
a ridosso della zona indu-
striale dove si trovano I'llva e
altre aziende. L'esposizione
alle polveri industriali é re-
sponsabile di un +4% di mor-
talita, in particolare +5% per
tumore polmonare, +10% per
infarto del miocardio. Per ef-
fetto dell’anidride solforosa
si registra il +9% di mortali-
ta, in particolare +17% di
mortaliti per tumore polmo-
nare, +29% per infarto del
miocardio. Entrambi gli
agenti inquinanti sono, se-
condo questo studio, respon-
sabili di nuovi casi di tumore
del polmone tra i residenti
(+29% le polveri, +42%
I'SO2). Lo studio si basa sui
321.356 residenti tra il 1° gen-
naio ’98 e il 31 dicembre 2010
nei tre comuni.
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Cancro: decisamente non e solo questione di
sfortuna. La natura non “gioca ai dadi”

Un nuovo studio appena pubblicato su Nature, confuta su solide basi scientifiche la
teoria che la causa del cancro sia la sfortuna. Un gruppo di studiosi olandesi ha
infatti stabilito che il numero di mutazioni del DNA che si presentano ogni anno e di
circa 40 ed e uguale per ogni organo, compresi quelli meno bersagliati dal tumore,
senza differenze per quanto riguarda l’eta. L’insorgenza di un tumore dunque non
sarebbe spiegabile solo attraverso la comparsa random di tante mutazioni del DNA
a carico diun organo

Circa un anno fa un articolo pubblicato su Science e le conseguenti derive mediatiche che attribuivano il
tumore ad una questione di pura ‘sfortuna’, fecero scoppiare una violenta polemica. Un dibattito senza molto
costrutto, visto che i presupposti dai quali partiva presentavano un ‘vizio di forma’ e che tutte le speculazioni
successive poco avevano a che fare con i contenuti di questo studio ‘madre di tutte le polemiche’ . Alla fine,
tutto il mondo dell’oncologia si & trovato pil 0 meno concorde sul fatto che la vera cosa di cui preoccuparsi,
non era tanto la ‘sfortuna’ quanto il possibile impatto negativo ottenuto sul pubblico, circa 'aderenza ai
programmi di screening e I'attenzione ai fattori di rischio.

Gli autori di questo nuovo studio pubblicato su Nature hanno condotto un’opera certosina di misurazione degli
errori del DNA a livello delle cellule staminali adulte presenti all'interno di diversi organi e tessuti, in varie eta
della vita. Ed & la prima volta in assoluto che si dispone di un catalogo cosi dettagliato.

Lo studio dello scorso anno su Science sosteneva, basandosi su modelli matematico-statistici, che la diversa
incidenza di tumore a livello dei vari organi fosse da ricondurre principalmente alla differenza nel numero delle
mutazioni ‘sfortunate’ del DNA comparse a caso all'interno delle cellule staminali di questi organi.

| ricercatori del’lUMC Utrecht (Olanda), autori di quest’ultimo studio su Nature, finanziato dalla charity inglese
Worldwide CancerResearch, hanno dimostrato invece che le cellule staminali umane acquisiscono errori nel
DNA ad un tasso praticamente costante, in tutti gli organi, anche in quelli che ‘fanno’ meno tumori. Non ci
sarebbero cioé differenze in termini di numero di mutazioni random tra un organo sede di tumore e uno sano.
Un’evidenza questa che potrebbe dunque smontare radicalmente la tesi che il cancro sia dovuto
principalmente al diverso numero di mutazioni, di ‘errori accidental’, altrimenti detto ‘sfortuna’.

Le cellule staminali, per la loro capacita di replicarsi molte volte, sono considerate il ‘tallone d’Achille’ per la
comparsa di mutazioni del DNA potenzialmente cancerogene.

Grande ¢€ stata dunque la sorpresa dei ricercatori olandesi quando si sono trovati davanti piu o0 meno lo stesso
tasso di mutazioni nelle cellule staminali appartenenti ad organi con una diversa incidenza di tumori.

“Questo suggerisce — afferma il primo autore dello studio Ruben van Boxtel — che non basta 'accumularsi
graduale di un numero sempre maggiore di ‘errori’ sfortunati del DNA nel corso del tempo per spiegare le
differenze che vediamo nell'incidenza dei tumori, almeno per quanto riguarda alcuni tipi di tumore”.

E’ osservazione comune che i tumori compaiono preferibilmente in alcuni organi (ad esempio il colon) piuttosto
che in altri (ad esempio il fegato). E questo a parita di tasso di mutazioni. Da questo punto di vista riprende
quota l'importanza giocata dai fattori di rischio e delle mutazioni epigenetiche nella comparsa dei tumori. Ma
anche questo non ¢é sufficiente a spiegare perché alcuni tipi di tumore siano piu frequenti di altri.

Questa ricerca € comunque molto importante perché fornendo per la prima volta una misura puntuale del

tasso di mutazioni, degli errori del DNA, che si accumulano nelle staminali umane, suggerisce che forse la
possibilita che il cancro dipenda da questo tipo di ‘sfortuna’ non € poi cosi elevata.
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Il tasso di comparsa di mutazioni del DNA a carico di organi molto diversi per quanto riguarda I'incidenza di
tumori, come colon, intestino, fegato sarebbe infatti sostanzialmente simile, attestandosi sulle 40 mutazioni
'anno. Un tasso assolutamente stabile, a prescindere dall’organo o dall’eta del paziente. Anche se alcuni
organi, come il colon, sono un po’ piu ‘sfortunati’ di altri, nel senso che sono piu spesso sede di tumore. Ma di
certo questo non autorizza ad invocare la ‘sfortuna’ come causa ultima del cancro.

Maria Rita Montebelli
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Il doppio effetto della serotonina:
felicli e ansiosi

Studio dei ricercatori della School of Medicine della North Carolina University

Chi 'ha detto che la serotonina e il neurotrasmettitore che mette buonumore?
Anche se il dato e stato ottenuto per ora nei topi, uno studio dei ricercatori della
School of Medicine della North Carolina University ha dimostrato il doppio volto
della serotonina. Se da un lato pu0 aiutare nel combattere gli stati depressivi,
dall’altro sembrerebbe essere implicata nella genesi degli stati ansiosi. | risultati
sono stati pubblicati dalla rivista Nature.

La serotonina € un neurotrasmettitore che nel sistema nervoso centrale svolge
un ruolo importante nella regolazione dellumore, del sonno, della temperatura
corporea, della sessualita e dell’appetito. Carenze di questa sostanza sono
spesso associate a depressione e disturbi ossessivo-compulsivi. Da tempo, in
virtu di questa mancanza, sul mercato sono presenti numerosi farmaci -gli
inibitori selettivi della ricaptazione della serotonina- che hanno come obbiettivo
I'aumento del tempo medio in cui il neurotrasmettitore esplica il suo effetto.

Pur funzionando estremamente bene, i ricercatori hanno scoperto che I'utilizzo di
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guesti farmaci -Prozac il piu famoso- potrebbe essere associato allo sviluppo di
disturbi di ansia. Una teoria avallata dall’osservazione di molte persone che
riportano come effetto collaterale dell’assunzione di queste molecole un
maggiore stato di ansia. Per verificare questa ipotesi gli scienziati americani
hanno scoperto che leggere scosse elettriche indotte negli animali provocavano
I'attivazione di neuroni che producono serotonina in un’area cerebrale
generalmente coinvolta nei disturbi dell’'umore e nella depressione. Aumentando
in modo artificiale l'attivita di questi neuroni i topi si mostravano sempre piu
ansiosi. Analizzando in maniera piu approfondita I'attivita cerebrale degli animali
gli scienziati sono stati in grado di mappare un circuito «essenziale» guidato
dalla serotonina che regola la paura e I'ansia.

Prossimo passo sara ora quello di identificare delle molecole in grado di bloccare
guesto circuito in modo tale da somministrarle alcune settimane prima dell’inizio
dei trattamenti a base di inibitori della ricaptazione della serotonina. In questo
modo si potrebbe eliminare I'ansia che a volte si genera in seguito al loro
utilizzo.






