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ono tre grandi
esploratori del si-
stema immunitario
e ieri, a Stoccolma,
si & deciso di pre-
miarli con il Nobel per la me-
dicina. Ad aggiudicarselo so-
no stati 'americano Bruce A,
Beutler, il lus-
semburghese
naturalizzato
francese Jules
A. Hoffmann e
il canadese Ral-
ph M. Stein-
man, scomparso per una bef-
fa del destino solo quattro
giorni fa. Non era mai succes-
so che un Nobel venisse asse-
gnato a un morto e la decisio-
ne ha provocato emozione e
scompiglio tanto da fare te-
mere, per qualche istante,
che il premio venisse revoca-
to. Allarme poi rientrato, do-
po la dichiarazione di confer-
ma del direttore dell’Assem-
blea di Stoccolma.

Ma in che cosa consistono
le scoperte dei tre scienziati?
E noto che ogni giorno venia-
mo in contatto con una gran-
de quantita di microrganismi.
Anche se molti non rappresen-

tano un pericolo, una parte,
costituita da quelli patogeni, &
la causa di tante malattie, dal-
la tubercolosi all’Aids: fortu-
natamente il nostro organi-
smo & in grado di difendersi e
la sua arma ¢ proprio il siste-
ma immunitario o, pii1 precisa-
mente, 'immu-
nitad innata, la
capacita delle
cellule di ricono-
scere l’agente
patogeno e di in-
nescare una ri-
sposta inflammatoria in gra-
do di eliminarlo.

I meccanismo del proces-
so é stato a lungo sconosciuto,
finché il primo a fare luce sul-
la modalita di attivazione del-
I'immunita innata fu proprio
Hoffmann, in uno studio del
1996, utilizzando come anima-
le modello 1a Drosophila, il mo-
scerino della frutta.

Allo scienziato lussembur-
ghese va dato il merito di aver
scoperto la funzione del gene
Toll, capace di produrre un re-
cettore posto sulla superficie
cellulare che riconosce la pre-
senza di agenti esterni. Stu-
diando come i moscerini ri-
spondevano alle infezioni, Hof-
fmann scopri che il gene, se
mutato, azzerava la capacita
del sistema immunitario di ge-
nerare una risposta efficace,
causando quindi la morte del-
I’animale. Questa evidenza
sperimentale portd lo scien-
ziato a concludere che il pro-

dotto di Toll era necessario al-
la sopravvivenza e che la sua
attivazione era il punto di par-
tenza nella genesi della rispo-
sta immunitaria.

Nel 1998, poi, un ulteriore
tassello venne posto da Bruce
Beutler. Sua ¢ la paternita del-
la scoperta che aleuni topi, par-
ticolarmente resistenti alle in-
fezioni generate da prodotti
batterici come I'Lps, presenta-
vano una mutazione in un gene
simile a quello scoperto da Hof-
fmann. Era la prova che anche
nei mammiferi avveniva quan-
to accadeva nella Drosophila.

Ma alle scoperte sulla ri-
sposta innata si deve aggiun-
gere quella sul processo adat-
tativo. La prima, infatti, non &
sempre sufficiente. Quando
non basta, il corpo mette in at-
to una seconda linea di difesa,
I'«immunita adattativa», ap-
punto. & una risposta pit len-
ta, ma capace di generare una
memoria immunologica, vale
a dire la proprieta che consen-
te di rispondere in modo rapi-
do nel caso di una seconda in-
fezione. A chiarire il legame
tra immunita innata e adattati-
va é stato, ancora prima degli
studi di Hoffmann e Beutler, il
canadese Steinman nel lonta-
no 1973. A lui va il merito di
aver scoperto le cellule dendri-
tiche e il loro ruolo a livello im-
munitario. Queste rappresen-
tano il punto d’incontro tra le
due linee difensive messe in at-
to dall’organismo. Le cellule
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dendritiche, infatti, ricono-
sciuta la presenza di agenti
esterni, attivano le cellule T
del sistema immunitario adat-
tativo in modo da produrre
una risposta. Un processo ne-
cessario affinché I'infezione
venga debellata.

Le scoperte dei neo-Nobel
sono state tutt’altro che un pu-
ro esercizio accademico. For-
se, mai come quest’anno, il ri-
conoscimento premia I'impat-
to che gli studi biologici e gene-
tici stanno generando in ma-
niera sempre piu tangibile sul-
la salute dell'uomo. Aver com-
preso i meccanismi alla base di
questo complicato processo ha
aperto infatti la strada allo svi-
luppo di nuovi farmaci, alcuni
dei quali gia utilizzati corrente-
mente, capaci di modulare la
risposta immunitaria nella cu-
ra di molte patologie, tumori
compresi. Un esempio & rap-
presentato dai farmaci per la
lotta al melanoma, capaci di
potenziare la risposta del siste-
ma immunitario e permettere
alle difese del corpo di combat-
tere la malattia piu efficace-
mente. Non solo, anche la stra-
da dei vaccini ¢ segnata dalle
scoperte dei neo-Nobel. Da
non molto la Food&Drug Ad-
ministration ha approvato per
uso clinico il primo vaccino te-
rapeutico costituito da cellule
per il cancro della prostata.
Approcci innovativi che, senza
le scoperte dei tre Nobel, non
sarebbero mai stati possibili.
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ono molto contento che
S il mio collega e amico

Steinman abbia ricevu-
to un riconoscimento cosi pre-
stigioso. Peccato che non ab-
bia potuto goderselo: la sua
malattia & stata pill veloce e
lo ha portato via giusto pochi
giorni prima dalla proclama-
zione del Nobely.

Per Giuseppe Matarese,
immunologo del Consiglio Na-
zionale delle Ricerche, questo
Nobel ha lasciato un po’ 'amaro
in bocca: «Steinman meritava
la soddisfazione di ritirare que-
sto premio di persona».

Non e la prima volta che vin-
ce 'immunologia. La scienza
alla base dei vaccini e quella
vincente?
«B stata premia-
ta una materia
trasversale della
medicina: dalla
realizzazione di
nuovi vaccini e
terapie alla comprensione di
malattie molto diffuse nelle so-
cieta pitt avanzate. Negli ultimi
anni, poi, 'immunologia ha fat-
to passi da gigante, a differen-
za di materie pil pubblicizzate
come ad esempio l'oncologia.
Non dimentichiamo che circa
una decina di Premi Nobel per
la Medicina sono andati a im-
munologi che si sono contraddi-
stinti periloro studi».
Qual é stato il contributo che
hanno dato i tre scienziati?
«Innanzitutto ci hanno aiutato
a capire come funziona il no-
stro sistema immunitario,
quel meccanismo naturale che

ci protegge dal-
le infezioni. Bru-
ce Beutler e Ju-
les Hoffmann
hanno studiato
il funzionamen-
to delle cellule
che fanno parte del sistema
immunitario innato, i cosiddet-
ti “macrofagi”. Si tratta di
quelle cellule che agiscono co-
me “spazzini” eliminando i
batteri, i funghi e i virus, cioé
tutti gli invasori che possono
rivelarsi pericolosi per il no-
stro organismoy.

E Steinman?
«Steinman, invece, ha scoper-
to il ruolo centrale delle cellule
dendritiche, da cui partono tut-
te le azioni delle altre cellule
del sistema immunitario. Fa-
cendo una metafora militare,
possiamo dire che Steinman ha
scoperto 'esistenza diun carro
armato, mentre Beutler e Hoff-
mann hanno capito come fun-
ziona il cannoney.

Grazie al loro lavoro oggi co-

sa abbiamo?
«Diciamo che il lavoro di tutti
gli immunologi del mondo si
poggia sulle loro scoperte, so-
prattutto su quelle di Stein-
man. & grazie a loro se oggi si
ha la possibilita di usufruire di
vaccini cosiddetti terapeutici
contro il tumore o se si sono fat-
ti grandissimi passi in avanti
nella messa a punto di terapie
contro malattie autoimmuni
molto diffuse, come il diabete,
la sclerosi multipla o 'artrite
reumatoidey.

Qual é il futuro dell'immuno-

logia?
«Sicuramente l'immunologia
punta alla cura delle malattie
autoimmuni e al trattamento
dei tumori. La speranza ¢ quel-
la di spingere le cellule del si-
stema immunitario a espellere
le cellule del cancro, anziché al-
learsi ad esse. Molto promet-
tente & anche quel filone di ri-
cerca che studia una terapia ef-
ficace per prevenire il rigetto
diorgani trapiantati».

10
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=== CARLOTTA ADDANTE

HEHE Grazie alui il nostro siste-
ma immunitario non ha pii se-
greti. Per questo gli e stato rico-
nosciuto il Nobel per la Medici-
na 2011. Ma le sue difese immu-
nitarie I'hanno abbandonato
proprio tre giorni prima dell’an-
nuncio del premio, sconfitte da
un cancro al pancreas.

Ralph Steinman era un biolo-
go canadese di 68 anni. Una vita
passata astudiare comeilnostro
corpo reagisce a virus e batteri.
Eralaureato in biologia e chimi-
ca alla McGill University di
Montreal e in medicina ad Har-
vard. La notizia della sua morte,
avvenuta venerdi scorso, € stata
datasolodopolaproclamazione
della vittoria dalla Rockefeller
University di New York, dove il
biologo lavorava. E proprio
all'universita della Grande Mela,
dove dal 1970 insegnava Immu-
nologia e dirigeva 'omonimo
centro, che la sua carriera ha
presail volo. Steinman & il padre
delle cellule dendritiche, quelle
sentinelledelnostrosistemaim-
munitario che riconoscono gli
agenti pericolosi e insegnano a
produrre gli anticorpi necessati.
Proprio grazie ad una terapia
bastata su queste cellule e da lui
stessomessaa punto erariuscito
aresistere quattro anni al tumo-
re.

«Era un uomo fortissimo, ma
& quasi un record che sia vissuto
pertuttoquesto tempo», hacon-
fermato Diana Boraschi, immu-
nologadel Cnr che hain-
contrato il biologo in
diversi congressi.

«Quella di Stein-

man e stata una

scoperta impor-

tante per l'im-

munologia - spie-

ga la scienziata -

anche se resta in-

completa. Per quanto

il suo lavoro sia stato

ottimo e il Nobel sia meritato,
Steinman ha aperto delle linee
diricerca cheperddevono anco-
raessere sviluppate».

Assieme aRalph Steinman so-
no stati premiati anche altri due
studiosi del sistema immunita-
rio, I'americano Bruce Beutler,
54 anni e Jules Hoffnamm, 70
anni, di Lussemburgo, per avere
scoperto i meccanismi dell'im-
munita innata. Quest'ultima la-
vora assieme a quella adattiva
studiata da Steinman, con la dif-
ferenza che entra in azione pri-
ma e insegna alla seconda come
comportarsi. Le importanti sco-

perte di questi tre scien-
ziati saranno fonda-
mentali per lo svi-
luppo futuro di
cure contro le
malattie infettive
e disturbi del si-
stema immunita-
rioc ma pure
contro il

cancro.

11 ricono-
scimento assegnato a Ralph
Steinman, che avrebbe dovuto
dividersiil premioindenaro con
gli altri due scienziati, resta co-
mungque valido, anche se lo sta-
tuto della Nobel Foundation
non permetterebbealle persone
decedute di essere premiate.
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=== DIANA BORASCHI*

EEE Gli studi che hanno fruttato il premio No-
bel a Bruce Beutler, Jules Hoffmann e Ralph
Steinman hanno rivoluzionato il campo dell'im-
munologia e aperto la possibilita di terapie nuo-
ve. Steinman, in particolare, ha identificato una
funzione speciale di alcune cellule dell immunita
innata, cioe quella di inglobare I'agente patoge-
no, di farlo a pezzi e di portarli al sistema immu-
nitario adattativo che produce cosi gli anticorpi.
Nell'uvomo la risposta immunitaria adattativa e
pitllentadiquellainnata, maentraingioco quan-
do quest'ultima non ce la fa piti ed & anche pit
precisa. Steinman ha descritto le grandi capacita
possedute da queste cellule capaci di “presenta-
re” i pezzetti che, facendo da ponte fraimmunita
innata e adattativa, innescano l'attivazione della
seconda. Le ha chiamate “cellule dendritiche” e
ha aperto conisuoi studiun enorme campo diri-
cercasui meccanismidiregolazione dell efficacia
dell'immunita adattativa. Dal punto di vista tera-
peutico, moltiricercatoristanno cercando di trat-
tare alcune malattie (come i tumori) stimolando
larisposta adattativa del paziente contro il tumo-
Te stesso tramite somministrazione di cellule
dendritiche “caricate” con pezzettini del tumore.

*Immunologadel Cnr
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DI ENRICO NEGROTTI

nella valutazione della
iuria del premio Nobel

per la Medicina. Infatti
quest’anno I'ambito
riconoscimento assegnato al
Karolinska Institutet di
Stoccolma é stato destinato a
ricerche che «<hanno
rivoluzionato la nostra
comprensione del sistema
immunitario scoprendo i
principi chiave perla sua
attivazione», ha dichiarato la
giuria. A ricevere meta del
premio di dieci milioni di
corone svedesi (oltre un
milione di euro) saranno lo
statunitense Bruce A. Beutler,
54 anni, e il franco-
lussemburghese Jules A.
Hoffmann, 70 anni; I'altra
meta e stata assegnata al
canadese Ralph M. Steinman.
Ma un destino beffardo ha
privato quest'ultimo
ricercatore della gioia per il
successo ottenuto: il biologo,
che lavorava alla Rockfeller
University di New York, & infatti
morto lo scorso 30 settembre,
vinto dal cancro al pancreas
che gli era stato diagnosticato
quattro anni fa, e che curava
proprio sfruttando le sue
scoperte sul sistema
immunitario che gli sono valse
il Nobel. «<Ha dedicato la sua
vita al lavoro e alla famiglia, e
sarebbe stato davvero
onorato» dell’assegnazione, ha
detto la figlia Alexis. «Un padre
che ha guidato generazioni di
immunologi», & stato definito
dal direttore dell'Istituto di
ricerca in Biomedicina di
Bellinzona, Antonio
Lanzavecchia. «Tristezza e
ramimarico» sono stati espressi
dall’assemblea Nobel, che ha
appreso la notizia solo dopo
avere assegnato il premio. 11
segretario del comitato dei
Nobel, Géran Hansson, ha
aggiunto: «La nostra decisione

I mmunologia superstar

& che non nomineremo un
altro al posto suo. Studieremo i
regolamenti per decidere
l'assegnazione pratica del
compensow. L in serata e stato
confermato che il vincitore
resta Steinman, che ha
scoperto all'inizio degli anni
Settanta le cellule
“dendritiche”, dimostrandone
il ruolo nel rendere
riconoscibili gli agenti
patogeni alle cellule incaricate
di distruggerli (immunita
adattativa). Beutler (Istituto
Scripps di San Diego, Stati
Uniti) e Hoffmann (gia
direttore del Centro nazionale
della ricerca scientifica in
Francia) sono stati premiati
«per le loro scoperte
riguardanti I'attivazione
dell'immunita innata», che
risalgono agli anni Novanta.
Generalmente apprezzata dal
mondo scientifico la scelta del
comitato di Stoccolma.
«Ancora una volta
I'immunologia & protagonista
di un premio Nobel - ha

commentatoil_____ della
Salute, ' 1— Una

scelta che trova tutta la mia
condivisione». «Lumanita
deve molto a tutti e tre questi
uomini» ha detto il presidente
dell'Istituto superiore di sanita,
Enrico Garaci. La
combinazione delle due
ricerche (di Beutler-Hofmann
e di Steinman) «ha aperto la
strada — spiega il genetista
Bruno Dallapiccola, direttore
scientifico dell'ospedale
Bambino Gesl - alla
preparazione di vaccini pit
efficaci contro le malattie
infettive e allo sviluppo dei
cosiddetti “vaccini terapeutici”
diretti anche contro il cancroy.
Favorevole 'immunologo
Alberto Mantovani, direttore
scientifico dell'Tstituto clinico
Humanitas di Milano: «<Sono
scoperte con un impatto
straordinariamente ampio che

va al di 1a della ricerca di base».
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ADRIANA ALBINI *

abirraericcadivitamine

del gruppo B, di fibre e

lieviti benefici per I'inte-

stino, di maltodestrine

con proprieta energizzanti e so-

prattutto di polifenoli antiossi-

danti naturali. Al centro delle ri-

cerche lo xantumolo, un

isoflavone presente

nelle infiorescenze

femminilidellup-

polo, la pianta

che conferisce

alla birra il gusto

amarognolo. Lo

xantumolo pos-

siede azione an-

tiossidante, anti ra-

dicali liberi ed & in gra-

do di combattere le cellule

chepresentano un alterato equi-

librio ossidoriduttivo, come quel-
le tumorali.

Lo xantumolo ¢ attivo contro le
cellule del tumore della prostata e
dell’ovaio, e antileucemico e pos-
siede proprieta antiangiogeniche,
ovvero & in grado di “soffocare” i
vasidei tumori (ricerca di Nicolet-
taFerrari,Istituto TumoridiGeno-
va). Uno studio appena pubblica-
to Journal of Cell Biochemistry) ha

dimostrato in modelli sperimen-
tali che assumere xantumolo, o
birra luppolata, puo facilitare la
guarigione delle ferite riducendo
infiammazione, stress ossidativi e
angiogenesi patologica. Un grup-
po di studiosi portoghesi (su Nu-
trition Research) ha osservato che
lo xantumolo potenzia I'ingresso
del farmaco butirrato nelle cellule
ditumoredelcolonequindifa-
vorisce la distruzione delle
cellule tumorali impeden-
dolaloroprogressione. Al-

tri flavonoidi, come il re-
sveratrolo delvinorossoe

la quercetina delle mele,

non sono invece in grado di coo-
perare colbutirrato, confermando
proprietaspecifichedell’“antibio-
tico” naturale della birra. Donne
condiagnosiditumoreal senoche
consumano abitualmente mode-
rate quantita di birra (300 ml al
giorno) non solo non aumentano
le probabilita di sviluppare recidi-
ve rispetto alle donne che non ne
bevono, ma addirittura mostrano
parametridisalutelegatiaunami-
glior aspettativa di vita (su Cancer
Epidemiology e su Plos Medicine,
ricerca di Harvard Public Health
sulle over55).

Le proprieta benefiche dello
xantumolo nonriguardanosoloil
campo oncologico. Grazie alla
sua capacita di stimolare e pro-
muovere ladifferenziazione delle
cellule responsabili della forma-
zionedell'osso (osteoblasti), que-
sta molecola del luppolo potreb-
be essere utile anche per contra-
stare I'osteoporosi. Studi epide-
miologici segnalano anche effetti
protettivi sul sistema cardiova-
scolare. In chibeve birrasono sta-
tiriscontrati aumenti nei livelli di
vitamina B6 nel sangue. La vita-
mina B6 regola nell'organismo la
produzione dell'omocisteina (so-
stanzaritenuta concausadei pro-
blemi cardiaci). Piccole quantita
di alcol (si parla di 350 ml di birra,
unbicchierinodiliquore 0 118 ml
di vino ma attenti) apportano be-
nefici (metanalisi dell Tstituto ca-
nadese di sanita pubblica e sul
British Medical Journal). Ma at-
tenti, a causa del contenuto alco-
lico, le stesse moderate quantita,
aumentano il rischio di cancero-
genesi epatica e colorettale. In
particolare va scoraggiato il cre-
scenteuso dialcolici assunti dagli
adolescenti e giovani adulti.

* Responsabile ricerca oncologica
Irces Multimedica, Milano

© RIPRODUZIONE RISERVATA
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Roberto Napoletano

1 lavoro dei Nas ¢ stato prezioso e serve
« comunque a far capire quanto non bisogna
abbassare la guardia sulla lotta al dolore, i dati che
abbiamo in possesso al ministero della Salute ci
fanno comunque essere ottimisti». Guido Fanelli,
presidente della Commissione terapia del dolore e
cure palliative del ministero della Salute, non si
ferma ai risultati delle indagini dei Nuclei antisofisti-
ficazioni volute dalla Commissione d’inchiesta sul
Ssn del Senato (si vedano le anticipazioni pubblica-
te su «Il Sole-24 Ore Sanita» n. 36/2011) che ha
messo sotto la lente 244 strutture ospedaliere in
tutta Italia per sapere a che punto ¢ I’applicazione
della legge sul dolore: «Al ministero

abbiamo un cruscotto, operativo dal

24 giugno scorso, che ci consente

praticamente in tempo reale grazie

all’analisi delle schede di dimissione

ospedaliere di sapere come si com-

portano le singole strutture nella lot-

ta al dolore e posso dire - spiega

Fanelli - che dopo una prima fase in

cui la legge ¢ stata poco applicata ¢’ stato poi un
bel balzo 1n avanti».

Le indagini dei Nas hanno messo in luce un
Paese diviso sull’applicazione della legge 38/2010
sul dolore: con il Nord quasi a regime, il Centro
Italia che insegue e il Sud che ¢ ancora molto in
ritardo. «I dati che abbiamo in possesso confermano
almeno in parte il fatto che in alcune aree del Paese
¢’¢ un po’ di ritardo, ma anche che molto & stato
fatto». Tra gli esempi il presidente della commissio-
ne terapia del dolore e cure palliative del ministero
cita proprio il caso degli oppioidi: «Ci sono stati

grandi passi in avanti nei consumi e tra l’altro
I'ingresso sul mercato in questi ultimi mesi di tre
importanti farmaci per la cura del dolore intenso
episodico sta contribuendo a questo aumento impor-
tante». Ma di chi ¢ la colpa dei ritardi soprattutto
concentrati nel Sud Italia? «Credo che buona parte
delle responsabilita siano in capo ai manager degli
ospedali che non solo sono obbligati a rispettare la
legge, ma anche ad adeguarasi alle linee guida
applicative che abbiamo fatto approvare in Confe-
renza Stato-Regioni a dicembre del 2010». Ma co-
me si puod convincerli a introdurre tutte quelle misu-
re - dalla misurazione del dolore in cartella clinica
all’attivazione del progetto ospedale
senza dolore - che sono previste dal-
la legge? «Credo che sarebbe molto
utile seguire 1’esempio di alcune Re-
gioni, come il Veneto e ’Emilia Ro-
magna, che hanno deciso di fissare
tra gli obiettivi dei direttori generali,
su cui poi vengono valutati, proprio
il rispetto della legge 38 sul dolore».
Per Fanelli, infine, non bisogna neanche puntare il
dito contro i pochi fondi a disposizione: «Gli obietti-
vi del piano sanitario hanno messo a disposizione
per quest’anno ben 100 milioni per progetti formati-
vi sul dolore», spiega Fanelli che aggiunge: «Lo sa
quanti progetti sono arrivati al ministero? Solo cin-
que. Quindi invece di lamentarsi dei fondi credo che
tutti quanti abbiano il dovere di darsi da fare per
applicare questa legge cosl all’avanguardia».

Marzio Bartoloni
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corsia ma senza rapporto
di dipendenza. Odontoia-
tri senza ordine. Professionisi fe-
deli ai protocolli Ssn esenti da
sanzioni. E direttori degli Irces
“doppiolavoristi” ma solo a casa
propria. Tra tagli, ritagli e ag-
giunte il Ddl “Omnibus™ del mi-
nistro della : Fazio ha fe-
steggiato la settimana scorsa alla
Camera il primo giro di boa,
ottenendo il via libera dell’as-
semblea di Montecitorio per ap-
prodare ora all'esame di Palazzo
Madama. Numerose le limature,
le aggiunie e le vittime eccellen-
ti a meta iter nell’ambito del
provvedimento che tocca nume-
rosi nodi della
normativa  di
settore a parti-
re dalla regola-
mentazione
delle sperimen-
tazioni  clini-
che e dalla riforma degli Ordini

S pecializzandi al lavoro in

%_I

delle professioni sanitarie. Tra le
“sparizioni” merita d’essere se-
enalata la cancellazione della
norma che sanciva la nascita del-
I'Ordine degli odontoiatri, appro-
vata con il parere contrario del
Governo, le norme sui nuovi ser-
vizi in farmacia eliminai dal
provvedimento per evitare so-
vrapposizioni e intralci al ben
pilt articolato riordino gia in iti-
nere al Senato. Tra le novitd a
tener banco & ancora ['emenda-
mento che sancisce I"approdo de-
gli specializzandi ammessi all'ul-
timo biennio di corso nei ranghi
“provvisori” del Ssn. La versio-
ne finale dell’emendamento -
piti volte riformulato e boicotta-
to dai sindacati medici - prevede
che 1 giovani dottori potranno
svolgere attivita assistenziale co-
erente con Iordinamento didatti-
co del corso scelto nelle corsie
delle strutture pubbliche senza
solav

ministro
lla Salute Femuccio Fazio

che cid configuri in alcun modo
un diritto d’accesso alla dipen-
denza e senza compensi di sorta
salvo quanto gia previsto dallo
status di specialista in formazio-
ne. Smussate con una soluzione
salomonica anche le contrapposi-
zioni in merito alla libera profes-
sione dei direttori degli Irces che
avranno diritto di svolgerla ma
solo all'interno delle strutture
d’appartenenza. Introdotta di pe-
so al capitolo dei trials la medici-
na di genere. Aggiomato anche
il capitolo relativo al rischio cli-
nico. La principale novita - intro-
dotta al capitolo relativo alla 1i-
forma degli Ordini - riguarda lo
scudo offerto al medico che si

attiene a linee

guida o proto-

colli terapeuti-

ci forniti dal

Ssn ai dipen-

denti: non po-

tra subire san-

zioni disciplinari per la condotta
professionale azioni da essi ispi-
rate. Cancellato invece il segreio
professionale e d'ufficio sugli
eventi avversi nell’ambito delle
procedure di controllo che le
strutfure sanitarie saranno tenue
ad adottare su linee guida detiate
dalla Salute. Tra le new entry,
infine, un articolo dedicato alla
risonanza magnetica: |'installa-
zione delle apparecchiature do-
vra essere autorizzata dalle Re-
gioni e direttamente dalla Salute
per campi magnelici superiori a
4 tesla. Le grandi apparecchia-
ture potranno essere installate
solo nei grandi centri ricerca,
su richiesta motivata e con
autorizzazione a tempo, rinno-

vabile. E la Salute dovra co-
munque vigilare sulla sicurez-
za d’uso.

S.Tod.
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1 ¢ insediato mercoledi
scorso 11 Comitato tecnico
voluto del ‘della Salu-
te per mettere mano al riordino
dell’emergenza, puntando alla
massima interazione tra ospe-
dale e territorio e alla valorizza-
zione dei professionisti, medici
di continuita assistenziale, ca-
paci di “intercettare” le urgen-
ze pilt lievi prima che amrivino
in pronto soccorso.
Un passo dovuto, come ha
spiegato il ministro della Salu-
! , che ha pre-
sieduto a Roma la prima riunio-
ne di esperti: «A seguito del-
I'indagine del Senato sul-
I'emergenza-urgenza in [talia
(v. I Sole-240re Sanita n.
15/2011, ndr) abbiamo deciso
di metter mano alla questione.
C’¢ grande convergenza tra
esperti, rappresentanti delle Re-
gioni, sindacati dei medici, per
arrivare entro la fine dell’anno
a una proposta in Conferenza
Stato-Regioni».
I tecnici cominceranno a ra-

gionare a partire da un testo-ba-
se, gid passato al vaglio della
Stato-Regioni (si veda Il So-
le-24 Ore Sanita n. 27/2011) e
che gia nel titolo indica I’ obiet-
tivo: “Continuita delle cure in
un sistema integrato: modelli
organizzativi 118 e continuita
assistenziale”. 1[I documento
mira a «sviluppare nuovi per-
corsi organizzativi integrati
con l'obiettivo di ridume gli
accessi impropri, razionalizza-
re le risorse sul territorio e ri-
spondere con maggiore effica-
cia al bisogno di salute della
popolazione».

Primo passaggio, in un’otti-
ca di rete, & I'integrazione del
servizio di continuitd assisten-
ziale con il 118, cosi da inter-
cettare preventivamente i codi-
ci bianchi e verdi e da inviarli,
quando possibile, ai servizi di-
strettuali (medicina generale,
assistenza domiciliare, speciali-
stica ambulatoriale, farmacia),
assicurando al cittadino conti-
nuita dell’assistenza.

Tre 1 possibili modelli venti-
lati nel documento, cui le Re-
gioni potranno ispirarsi per
mettere in piedi, teoricamente
entro 60 giomi dall’ approvazio-
ne in Stato-Regioni, progetti ti-
nanziabili con gli obiettivi di
piano: il primo prevede 'istitu-
zione di un’area dedicata all’at-
tivita delle ex guardie mediche
nell’ambito delle centrali opera-
tive 118, con un numero di
medici proporzionale al carico
di lavoro; il secondo, valido
soprattutto nelle aree metropoli-
tane, prevede centrali di ascol-
to autonome della continuith as-
sistenziale esterne alle C.o.
118; il terzo schema contem-
pla I'istituzione di un call cen-
ter di secondo livello con fun-
zione di filtro, costituito da ope-
ratori non sanitari, su cui posso-
no confluire sia le chiamate in-
dirizzate alla c.a. sia quelle de-
stinate al servizio 118.

B.Gob.
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ha procrastinato al dicembre 2014 I'at-
mazione dell’ Accordo Stato-Regioni

farmaci

del 16 dicembre 2010 sui requisiti mini-
mi e sulle verifiche periodiche dei servi-
zi trasfusionali.

Lavorazione a regola d’arte. Sem-
plici e tassativi i requisiti previsti per
centri e aziende di frazionamenio e pro-
duzione di emoderivati che aspirano a
entrare nella rosa dei potenziali partner
delle Regioni.

[ candidati avranno un mese di tem-
po per presentare do-
manda alla Salute do-
cumentando - sotto la
responsabilita del lega-
le rappresentane del-
I"azienda - il possesso
dei requisiti fissati dal
decreto. In particolare

bisognera dimostrare
di possedere adeguate dimensioni indu-
striali, un ciclo lavorativo ad avanzata
tecnologia, stabilimenti rispettosi delle
norme nazionali ed europee, il possesso
dell’autorizzazione alla commercializza-
zione in Italia dei emodeivati,
nonché il processo di frazionamento in
stabilimenti ubicati in Paesi Ue dove il
sangue non e ceduto a fini di lucro e
lavorato in regime di libero mercato.
Alle verifiche provvedono Aifa, Salute
e Cns per quanto di competenza nell’ar-
co di 90 giorni: I'esito dell’esame sara
vincolante per I'inserimento nell’elenco
dei centri accreditati che sard approvato
con decreto della Salute.

Aic nazionale per I'emoderivato.

Dedicato interamente alla sicurezza e
bonta degli emoderivati prodotti con
plasma nazionale il secondo decreto ap-
prodato sui banchi delle Regioni, in cui
si prevede la concessione di una Aic da
parte dell’ Aifa analogamente a quanto
accade per tuiti gli alti prodotti :

e il controllo di Stato sui lotti da
parte dell'Iss. [ relativi dossier dovran-
no documentare qualitd e sicurezza del-
la materia prima utilizzata anche in rela-
zione a specifiche linee guida prodotte
dal Centro nazionale sangue sulla rac-
colta di informazioni relative alle carat-
teristiche del plasma nazionale. L’ Aic &
subordinata al parere che il Cns formu-
lerd anche avvalendosi di sinergie con
I'Iss entro 90 giorni dalla richiesta per-
venuta dall’ Aifa: le aziende produttrici
sono fenute ad aggiomare la relativa
documentazione con cadenza annuale,
Le aziende gia titolari di convenzioni
con le Regioni dovranno mettersi in
regola entro nove mesi.

Le eventuali eccedenze rispetto al
fabbisogno regionale o nazionale po-
tranno essere esportate o cedute ma
non a fini di lucro, solo col recupero dei
costi di produzione e a patto di poter
esibire in dogana Iattestazione del Cns
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tavolo con Governo e Regioni che
non ammette deroghe: per evitare
quel 35% di pay back che scattereb-
be a giugno 2012 in caso di extratet-
to sull’ospedaliera le soluzioni «van-
no trovate entro fine anno. Dopo sa-
rebbe troppo tardi». E con un rim-
pianto: «Neanche il 35% sara suffi-
ciente: perché non responsabilizza
nessuno. E in pill nessuno ricorda
quello 0,7% che ¢ stato sottratto al
tetto complessivo della |
(sceso dal 16,4% al 15,7% del Fsn)
per il terremoto dell’ Abruzzo: senso
di responsabilita va bene, ma a terre-
moto finito dovevano restituircelo. Fi-
nita I'emergenza la copertura di cas-
sa dovrebbe esserci».

Prioritario per indi-
viduare un percorso che non si tradu-
ca ancora una volta in un sacrificio a
fondo perduto. «La Sanita pesa sul
Pil per il 7%, la ricerca per il 5% -
dice - la spirale della crisi rende ne-
cessarie misure per la crescita e non

solo per il bilancio
lella finanza pubbli-
. Si parla da pin
sarti di sostenibilita
» di crescita e penso
‘he nessuno meglio
lelle If possa rappre-
ientare la sintesi di
Jueste due cose: ab-
yiamo la spesa pro
capite  pill  bassa
d’Europa, abbiamo i
prezzi pill bassi, abbiamo un’inciden-
zasu Pil stabile da anni all’1,1%. Ma
la manovra di luglio ci ha portato a
sorpresa 'ennesima richiesta di un
sacrificio economico importante. An-
che stavolta abbiamo giocato con un
forte senso di responsabilita, pur es-
sendo chiamati a ripianare un tetto
che & solo nominale, fissato al 2.4%

quando la spesa era gia al 3,8%, e a
pagare un miliardo per dei prodotti
che abbiamo comunque fornito e che
comungue non ci sono ancora stati
pagati. Ma la fiducia non & a tempo
indeterminato. E forse le imprese sa-
rebbero pitt disponibili a contribuire
allo stesso modo se quei soldi fosse-
ro investiti puntando sulla crescita,
sulle infrastrutture che servono a ren-
dere sostenibile da un punto di vista
organizzativo e strutturale il sistema
sanitario».

“Sostenibilita”, & il concetto che
ricorre con maggior frequenza nelle
riflessioni a voce alta del presidente
Farmindustria. «L"unica responsabili-
ta nella mancata sostenibilita che pos-
sono attribuirci - ironizza - € che
abbiamo contribuito ad allungare tan-
to la vita degli italiani da porre un
problema alla previdenza: e questa &
una responsabilita che siamo ben lie-
ti di assumerci. Ma diamo un contri-
buto importante anche alla crescita».
E snocciola i dati: «Abbiamo livelli
di export del 60% con punte superio-
ri anche all’80% e sosteniamo il 90%
della ricerca svolta in Italia. A fronte
di una spesa . pubblica
paria 12 miliardi I"anno noi producia-
mo per 25 miliardi "anno. Questo &
un settore che porta un bilancio posi-
tivo al Paese e ha ancora voglia di
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investire, e ¢i sono esperienze come
quelle della Janssen nel pontino o di
Chiesi a Parma a dimostrarlo. Ma
con tagli che arrivano al 10% e in
passato sono stati ancora piu alti, fi-
no al 17% della spesa, si mette in
difficolta un settore per realizzare un
risparmio dell’1,7% che non porta da
nessuna parte se il restante 83% ha
dei livelli di crescita che basterebbe
ridurre del 10% per avere un rispar-
mio dell’8,3%. Penso che le ammini-
strazioni dovrebbero occuparsi  di
quell’83% di cui si sa ancora troppo
poco, mentre noi siamo penalizzati
perché abbiamo i conti in ordine».

E ¢’¢ un’ultima spina, sempre sul-
I"ospedaliera: «Ci dicono che sforia-
mo il tetto, ma quei 600 milioni 1'an-
no che le industrie investono in studi
clinici all'interno degli ospedali non
sono un investimento sulla spesa?
Quei pazienti vengono assistiti a tota-
le carico del privato che sta facendo
ricerca: & una contribuzione al costo
degli ospedali».

E un avvertimento alle Regioni?
«Con le Regioni dobbiamo fare un
discorso molto trasparente e aperto:
dobbiamo lavorare
assieme sulla sosteni-
bilita: non si pud
pensare che le ineffi-
cienze siano sempre
ripianate  dall’indu-
stria. E del resto an-
ni di tagli dimostra-
no che il problema
non si & risolto e che
forse la ricetta sta da
un’altra parte: non
dimentichiamo che la |
rappresenta solo il 17% della spesa
sanitaria e su questo 17%, visto che
ci chiedono di ripianare, vorremmo
almeno avere trasparenza sui conti».
E magari anche trasparenza sulle re-
gole, par di capire, quando il discor-
so si sposta su marchi e brevetti:

«Non ci pud essere sviluppo in un
Paese che non rispetta il brevetto e
non rispetta i marchi: lo Stato ha
fissato dei prezzi di rimborso, all’in-
terno di quei prezzi non ci deve esse-
re discriminazione a parith di costi
per lo Stato».

Intanto spunta la strategia del fare
squadra piu che si puo: dal «lavoro
serrato con la Salute e con I'Aifa in
vista delle proposte da formulare in
sede Stato-Regioni», alla «ricerca
con la squadra di presidenza di propo-
ste eque che non penalizzino troppo
un’industria piuttosto che un’altra».

«Dobbiamo uscire tutti assieme
dalla crisi», manda a dire :
1077j a tutta la filiera. Con un pensie-
ro anche al “popolo di Welfarma®™.
Da presidente-informatore, come si
definisce, sottolinea 1'importanza del
gioco di squadra portato avanti anche

con le parti sociali:
«Stanno  giocando
un ruolo importante
- spiega - si sono fat-
te protagoniste del
cambiamento  che
sta attraversando il
settore con grande
senso di responsabili-
ta e in un momento
di forte riduzione
del comparto».

Collaborazione a tutto tondo, tran-
ne quando si scrivono le manovre.
«Ma perché non vi credono?», azzar-
da qualcuno. «Sembra quasi che nei
nostri confronti c¢i sia qualcosa di
ideologico: forse il problema dipen-
de solo dal fatto che abbiamo i conti
in ordine e tutto & misurabile ed &
pit facile agire. Forse ¢ venuto il
momento di parlare di pit con il
cittadino per far capire qual & il no-
stro valore».

Sara Todaro
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del paziente alla terapia - emer-
ge che i prezzi italiani sono infe-
riori di circa il 10% in media
aritmetica rispetto agli altri gran-
di Paesi Ue.

11 confronto & stato effettuato
sui prezzi di cessione, sia per
valutare le condizioni al lancio
a prescindere dalle specificita
nazionali, sia per dare una valu-
tazione complessiva del merca-
to indipendentemente dalle con-
dizioni applicate a specifici pro-
dotti.

«I confronti - spiegano i r1i-
cercatori - sono di tipo bilatera-
le: 1 prezzi in Italia sono stati
confrontati con quelli di ogni

singolo Paese, tenendo conto
del prezzo medio per uniti poso-
logica (standard unit), riferito ai
prodotti contenenti lo  stesso
principio attivo, con stessa indi-
cazione terapeutica e aventi la
stessa (o simile) confezione».

I1 faccia a faccia ha coinvol-
to le prime 50 molecole di clas-
se H ( rimborsati dal
Ssn solo se usati o distribuiti in
ambito ospedaliero) pili vendu-
te in Italia nel 2010 ¢ lanciate
sul mercato dopo il 2001: come
dire circa il 71% del mercato
totale classificato in Italia in fa-
scia H.

Due gli indici utilizzati: I'in-
dice di Laspeyres, che rispec-
chia la struttura dei consumi in
Italia e I'indice di Fisher che
riflette anche la struttura dei con-
sumi nel Paese di confronto.

Al di 1a delle convenzioni
statistiche, comunque si voglia-
no considerare costi e struttura
dei consumi da Paese a Paese il
risultato non cambia: i prezzi
italiani restano in ogni caso infe-
riori alla media e pilt bassi 11-
spetto a Germania, Francia e
Spagna. Al di sotto c’¢ solo il
Regno Unito, in relazione al
quale i ricercatori hanno avuto
cura di utilizzare il tasso di cam-
bio euro/sterlina medio degli ul-
timi cinque anni per ridurre la
distorsione derivante dalla forte
svalutazione di quest’ultima av-
venuta a partire dal 2009. II di-
stacco maggiore si registra 1i-
spetto alla Germania che si atte-
sta a 128 fatta 100 I'ltalia, se-
gue la Francia (110) e la Spa-
gna (105). Da segnalare, infine,
che in tutti i Paesi oggetto del
confronto - stavolta anche nel
Regno Unito - i casi per i quali
il prezzo in ltalia & pit basso
superano il 50% del totale delle
molecole considerate. La distan-
za pill ampia si registra in que-
sto caso con la Francia dove il
prezzo del prodotto & risultato
superiore a quello italiano nel
76% dei casi, seguono Spagna
(67%), Germania (62%) ¢ Re-
gno Unito (52%).
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