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Industri: ¢ niversi OMA — Potrebbe sem- e un congruo numero di
farmaceutica A colloquio con | universita e Rt INtervista al professor e i,
¢

Quale
ricerca?
11

‘ROMA — Quall sono | ca-
‘Pisaldl per la ricerca far-
macologica nel nostro pae-
se? Per Bruno Silvestrinl,
‘farmacologo, docente al-
1'Universita La Saplenza di
Roma e consulente da
moltissimi anni dell'indu-
stria farmaceutica Angeli-
.l non cl sono dubbi: buo-
na Universitd ed industria
privata efficlente. Tutto
questo condito, ovviamen-
te, con un finanzilamento
‘pubblico pld incisivo e
congruo.

sUna cosa va detta subi-
to — interviene Silvestrini
-, per me rindustria deve
avere amplo spazio di ma-
novra perché in questo
campo non & pensabile
nessuna  planificazione,
Insomma mentre un'im-
presa spaziale pud essere
programmata al secondo
non cosl si pud fare per la
ricerca nel settore farma-
ceutico. D’altronde tutti i
tentativi fattl dal potere
pubblico per giungere a
quell’oblettivo sono falliti
1 51a nel nostro paese che in
altre realta economico-po-
litiche. Bast! solo ricordare
il vero e proprio efiascos
della politica di Kennedy
controla malattia del seco-
lo, i1 cancro. Centinala di

milion! di dollari che non

hanno prodotto alcun ri-
sultato apprezzabiles,
— L’obiettivo che sembra
preannunciare il profess
sor Silvestrini &, sebbene
relativo ad un altro setto-
re industriale, quello che
si & sviluppato nella Cali-
fornia con l'informatica.
«Certo, 11 sl & concretiz-
zata una vera e propria
“osmosi”, passaggio diret-
to, tra universita ed indu-
stria che ha prodotto il mi-
racolo. Credo, insomma,
che ci debba essere pil
complementarieta tra
scuola e lavoro, e quindi
tra universita e industria,
in particolar modo per la
ricerca farmaceutica.
necessario dunque, tanto
per tornare a.casa nostra,
di prefigurare una serie di
norme che alutino le inte-
razioni tra questi due sog-
getti. Un po’ quello che
succede negli aliri paesi
avanzati. Negll Usa, ma
anche in Francia o in Sviz-
2era, 'universita & in gra-
do di fare contratti di ri-
cerca con l'industria otte-
nendo un beneficlo econo-
mico. Una sorta dl joint-
ventureattraverso laquale
la struttura pubblica ne ri-
cavi anche un beneficlo
economico. Insomma se la
ricerca farmaceutica porta

Bruno Silvestrini
farmacologo

e consulente
della Angelini
Una osmosi tra

«La ricetta per la ricerca:
atenei e imprese efficienti»

. La necessita di una maggiore integrazione

a del risultatl concreti gli
utill che ne vengono fuori
dalla produzione e com-
mercializzazione dl questi
prodotti innovativi perché
non si dovrebbero riparti-
re?s.

— Ma in Italia & pratica.

bile questa ipotesi?

«E perché no. Nol appar-
teniamo a quel concerto di
paesi che sono In grado di
fare ricerca innovativa nel
campo farmacologico. Non
per niente aziende come la
Farmitalla Carlo Erbaola
Angelini con i loro prodottt
antitumorall (adriamici-
na) e antidepressivi (trazo-
done) sono tra quelli pia
utilizzati sul mercato este-
ro, ad esemplo negli Usa.
Ma non solo ¢’@ una indu-
stria in grado di ottenere

-questi risultati, abblamo

anche una universita, da
molti vituperata, che crea
“cervelll” che moltl paesl
ci invidiano e molto spesso
¢l sottraggonos.

-~ Se non comprendo

male, le universita ci so~

no, le industrie anche.

Che cosa manca?

«Come le dicevo, manca
un raccordo tra questi due
momenti e manca, quindi,
una cultura di base che
sorregga questa politica.
Oggi c’e¢ Invece ancora il

tentativo di riportare tutto
alle grandi dimensioni...»,

— In che senso?

«Nel senso che c'¢ chi
tenta ancora di ripuntare
tutto sulle grandl aziende.
Secondo me & un errore
grave, soprattutto nel
campo farmaceutico, per-
ché credere di rincorrere
I'attivita delle multinazio-
nall nel settore perseguen-
do la loro stessa strategia &
pura follia. La nostra real-
td ¢l porta, Invece, ad
aziende di medie propor-
zioni e le novita farmaceu-
tiche che abblamo prima
ricordato sono riprova di
questa capacitd e valldita
anche internazionale. Non
esiste un’unica ricetta di
ricerca; ogni dimensione
deve uvere la propria stra-
tegla. E come se colossi co-
me Ibm o Fiat, per fare
esempl, entrassero nel
mercatl con prodotti alta-
mente innovativi e dirom-
penti. Ma non é cosl. La lo-
ro politica, invece, non po-
trd essere che quella del
“passo dopo passo” elimi-
nando accuratamente
ognl possibilita di rischio.
Quello che dovra fare I'in-
dustria farmaceutica nel
nostro paese in collabora-
zione con le universita &
proprio il contrario e ritro-

produzione
L’Italia € tra quei
paesi che possono
fare buona attivita
scientifica

vare il gusto del rischlos.

Mi sembra di capire,

quindi, che la sua espe-

rienza alla Angelini sia
stata improntata a ques
sta regola?

«Certamente. Posso dire
che questa azienda st &
mossa sempre tenendo in
prima fila le motivazioni
di ordine scientifico piut-
tosto che quelle meramen-
te commerciall. In questa
struttura i lahoratori fun-
zionano per i1 609, per la

ricerca di base e per il re- .

stante 4093 per quella ap-
plicata. Non solo. Vi & stato

uno strettissimo raccordo .

con il mondo accademico
italiano ed estero tanto che
si sono stipulati in questi
anni accordi di collabora-
zione con prestigiose uni-
versitd come la Harvard
University, quella di Berna
in Svizzera, 1a Sloan Kat-
tering di New York (il pia
famoso centro antitumo-
rale americano). Il risulta-
to & che il 90 per cento del
suo fatturato é frutto di
prodotti della sua ricerca
esportatl in oltre 50 paesl.
Ripeto, per la ricerca la ri-
cetta & una sola: raccordo
stretto con le universita e
rischio». .

Renzo Santelli .

Alcuni cardiologi russi han-
Nno recentemente comuni-
cato | risultati di studi effet-
tuati su animali @ cui era
stato indotto sperimental-
mente un infarto miocardi-
co tramite legatura deile co-
ronerie. Tali studi hanno ri-
fevato che la somministra-
zione di un farmaco, la crea-
tina-fosfato, riduce del
40% le dimensioni della zo-
na necrotica e protegge la
zona miocardica circostan-
te.

Dopo quasti esperimenti su
snimali gli studiosi dell’Uni-
versitd di Mosca sono pas-
sati a condurre indagini cli-
niche su pazienti con infarto
miocardico ecuto.. E risul-
tato che la somministrazio-
ne di creatina-fosfato nelle
prime ore della fase acuta
dell’infarto da risultati posi-
tivi neli'evoiuzione elettro-
cardiografica e ha ridotto la
frequenza di aritmie, segno
& una minor gravitad
del’ evento necrotico.

Un alto studio estrema-
ments interassants su que-
sto farmaco, semprs con-
dotto da gruppi di ricerca
sovietici, ha valutato gli ef-
fetti protettivi della creati-
na-fosfato in pazienti sotto-
posti a interventi cardiochi-
nxgici di sostituzione valvo-
ixe.

In quésto caso i chirurghi
devono indute [aresto
cardiaco medisnte soluzio-
ne cardioplegica reslizzando
quindi Ia circolazione extra-
corporea. Il problema & di
evitars una situazione di
ischemia grave nel corso
defi’intervento.

Ebbene, & risultato che con

creatina-fosfato si ha una
pid rapida ripresa sia elettri-
ca che meccanica del cuore
al momento del declampag-
gio aortico, ciod dells ria-
pertura dell’aorta; inoltre le
analisi bioptiche dei prelievi
di tessuto muscolare car-
diaco hanno documentato
V'integritd della membrana
cellulare.

Sulla scorta di questi rilievi,
anche in ltalia ci si & propo-
sti di studiare e confrontare
V'effetto protettivo della
creatina-fosfato all'atto
dell'induzione dsll'arresto
cardiaco durante le proce-
dure cardiochirurgiche, sia
in pazienti con valvulopatio
o malattie congenite, sia in
pazienti affetti da cardiopa-
tia ischemica.

Presso I'Universitd di Pavia
& stato effettuato un con-
fronto fra un gruppo di 70
pazienti trattato con i meto-
di classici e un analogo
gruppo di 70 pazienti pre-
trattati con creatina-fosfa-
to, che ha permesso di con-
fermare Vesperienza dei
centri sovietici. In particola-
70 & stato ottenuto il ripristi-
no sponteneo del normale
ritmo cardiaco all’atto del
declampaggio eortico nel
33% dei pazienti trattati
con creatina-fosfato, con-
o il 16% nei pazienti non
trattati.

Risultati positivi si sono os-
servati anche per quanto ri-
guarda l'incidenza delle arit-
mie ventricolari gravi.

I risultati pid brillanti, tutta-
via, concernono la forza di
contrazione del cuore e la
sua capacitd meccanica di
cpompares,

Il rapido ripristino di una
pressione arteriosa di alme-
no 80 mmHg alla ripresa
deli’'attivitd contrattile @
stato ottenuto in oltra
I'80% dei pazienti trattati
con creatina-fosfato, con-
tro una percentuale inferio-
re al 10% negli altri.

Una buona ripresa delle
contrazioni cardiache & sta-
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ta riscontrata anche nei pa-
zienti con cardiopatia ische-
mica e ridotta funzione del
ventricolo sinistro.

In definitiva, i dati ottenuti
dai ricercatori italiani costi-
tuiscono una buona notizia
per molti cardiopatici, indi-
cando Vefficacia di un nuo-
vo presidio farmacologicoin
grado di favorire il recupero
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Una nuova arma contro
Pinfarto e in cardiochirurgia

funzionale del miocardio sia
in caso di cardiopatia ische-
mica, sia nei problemi di
riattivazione meccanica du-
rante i complessi interventi
di cardiochirurgin.

Prof. Luigi Tronconi
Divisione Cardiologica
Universita di Pavia
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alla ricerca farmaceutica,
per un caso miracoloso,
andassero mag%loﬂ fl-
nanziamenti pubblici pro-
babilmente 1 problemi
non migliorerebbero di
molto rispetto all'oggl. E
questo per un ragiona-
mento sempliclasimo, e
clod che non essendoci del
ver] e propri «controlll» da
parte dello Stato, su come
vengono spesl questl fon-
di, potrebbe essere lecito

nsare che l'aumento det

nanziamentl rimanga
ininfluente aj fini della ri-
cerca.

«a ploggia» alle industrie,
non si intravvedono, a dir
la veritd, del meccanismi
realmente efficact di ve-
rifica del soldi erogati e
spesl,

«E questo un problema
nodale della struttura del
finanziamentl  pubblici
nel nostro paese ~ inter-
viene 11 professor Glan-
franco Donelll, direttore
di laboratorio all'Istituto
Superiore di Sanitd e se-

retario sclentifico della

ommissione per 1a ricer-
ca sanitaria e blomedica
finalizzata - il tema &
stato gia a mio parere af-
frontato con chiarezza
dallo stesso ministro Gra-

-nelll nella sua recente in-

tervista, apparsa su que-
ste colonne. Io credo che
lo Stato debba dotarsi di
plu efficacl strumenti atti
a verificare sia la fattibiii-
tA dei progetti di ricerca
presentati dalle industrie
sia l'effettivo utllizzo del
fondi erogati».

Lei cosa proporrebbe
per arrivare a ottenere
queste garanzie?
«Evidentemente gil at-

tuali meccanismi di ve-
rifica dovrebbero essere

istituti di ricerca e ricercatori...».

Gianfranco Donelli

Se lo Stato si
comportasse

potenziati e affidati sul
piano tecnico-scientifico
ad uno strumento che
trebbe essere costitulto,
proprio per la sua vasta
rappresentativita del set-
tore sclentifico-sanitario,
dalla Commissione per la
ricerca blomedica e sani-
taria finalizzatas.

In pratica i componen.
ti della Commissione po-
trebbero divenire garan-
ti dei fondi erogati per Ia
ricerca?

«In un certo senso sl
Penso che proprio 11 vasto
arco di strutture rappre-
sentate potrebbe assicura-
redaunlatolivelliottima-
1 di competenza e dall’al-

o
s COME M Ul
spergiura che non ci sa-
ranno pid finanziamenti
101 ?
]
joint-venture!

tro una reale autonomia
di gludizio. Ad uno speci-
fico gruppo di lavoro, sot-
toladiretta responsabilita
della Commissione, po-
trebbe essere assegnato il
compito piu specifico di
verificare periodicamente
e«nlocos lo statodi avan-
zamento della ricerca e,
quindi, mettere § compo-
nenti della Commissione
in grado di valutare 1'op-
portunitd o meno di pro-
seguire ed Integrare 1 fi-
nanziamenti previsti In
fase iniziale,

Ovviamente la durata
del finanziament! per que-
sti progetti dovrebhe esse-
re garantita fin dall'inizio

Cos’é la Commissione
per la ricerca scientifica

ROMA — Con un decreto del 31 marzo del 1982 nasce sotto gli
auspici del ministro della Ricerca scientifica (allora Tesini) la
«Commissione per la ricerca scientifica e biomedica finalizzatas in
ottemperanza alla completa attuazione della legge di riforma sani-
taria. Quali sono i punti chiave? All'articolo 2 troviamo elencati in
bell'ordine gli scopi e nei paragrafi c) e d) leggiamo: «elaborare
sistematici rapporti sullo stato di ricerca sanitaria finalizzata in
Italia...s; ecostituire archivi centralizzati ad accesso plurimo degli

Nell'articolo 3 si legge, anche: «Elaborare un piano organico
triennale di intervento nel settore della ricerca scientifica e biome-
dica finalizzato agli obiettivi generali e ai progetti obiettivo del

piano sanitario nazionales.

modo magglore certezza
alle imprese. Inoltre ii
contributo pubblico del-
I'ordine del 60% dovrebbe
‘utervenire come in una
vera joint-venture, preve-
dendo cloé
vent! un ruolo dello Stato
come er, & pari ri-
schio finanziario con I'in-
dustria privata, ma, quin-
dl, anche a parl interesse
nel successivi utills,

Uno dei piu gravi pro-
bleini del nostro paese &
1a disoccupazione, anche
quella intellettuale, Co-
me crede che essee
re affrontato il problema
di una nuova occupazio-
ne in questo settore? C'¢

cﬂuesto disegno
anche per i giovani ricer-
catori? :

«Credo di s}, soprattutto
se simlli progetti di ricer-
ca fossero finalizzat! an-
che sul piano della forma-
zlone sclentifica. Insom-
ma, su questo terreno si
potrebbe glocare, 1o credo,
una partita importante
per nuove occasioni di oc-
cupazione qualificata. In
pratica si potrebbero pre-
vedere contrattl g termi-
ne, rinnovabili annual-
mente in base a serie veri-
fiche di produttivita, da
assegnare per concorso a

ovani ricercatori da va-

utare con opportuni mec-
canismli di selezione,

La necessitd che anche
nel settore pubblico inter-
vengeno strumenti di
questa natura mi sembra
ormai improcrastinabile,
soprattutto parlando diri-
cerca scientifica finallzza-
ta. In questo campo servo-
nonuove leve di ricercato-
ri “professionali”, giovani
che abbiano voglia dl af-
frontare e vincere batta-
glie non facllis.

f. san,

Fin qui le parole. Ei fatti? Possiamo solo dire che dall'83 ad oggi
la commissione (composta da esponenti di primo piano dell'Istitu-
to Superiore di Sanitd, dell'Ufficio programmazione sanitaria,
dell'Istituto per la prevenzione e sicurezza del lavoro, del Comita-
to Biologia e Medicina e del Piano finalizzato tecnologie biomedi-
che e sanitarie de] CNR. Infine rettori di universita e direttori di
cattedre. Il tutto coordinato dai ministri della Ricerca scientifica,
della Sanita e della Pubblica istruzione), si & riunita — a quanto ci
risulta — non #’ﬁ' di cinque volte. Cattiva volonta dei partecipanti

di intervenire

Nemmeno per sogno, pii semplicemente mancan-

za di fondi anche per i soli rimborsi-spese.

Schiapparelli,
le rondinelle volano
‘sempre piu lontano

Nazionale per capitale, internazionale per studi e ricerche, & ll prestigioso
biglietto da visita dell’azienda che ha i due uccelli nel marchio

Nazionale per capitale (8 una
delfle poche case farmaceutiche
interamente italiane), interna-
zionale per studi e ricerche. An-
tica per fondazione, moderna
per metodi e campi di ricerca.
Ecco il biglietto da visita della
Schiappareli di Torino, un’'a-
zienda che dal 1824 contribui-
sce a mantenese in safute gli
italiani, ispirandosi al saggio
principio del eprimum non no-
cerey. Partita con 12 produzione
del solfato di chinina, a3
Schispparelli & arrivata oggi al
Neoton e al Doxans, perché
cambiano i secoli ma cambiano
anche e loro piaghe: il killer nel
paludoso paese di allora ery [
malaria, i killer nel frenetico
paese di 0ggi sono I malsttie
cardiovascolari @ i tormenti 90-
no Fansia e linsonnis. Per
combatterk sono stat messi a
punto i due prodotti che posso-
no essera considerati i fiore al-
Vocchiello deli’adienda, che
proprio nel campo dells patolo-
gie cardiovascolani e newrologi-
che ha profuso i maggiori sforzi
di ricerca. 11 Neoton, farmaco
originale Schiapparefli, ha var-
cato i confini d'ltaka, suscitan-
do Vinterasse di centri i ricer-
ca cardivlogica prestigiosi co-
me # Rayne Institute del St.
Thomas Hospital di Londire.
Quando dall'interesse non &
nata una pw stretta collabore-
zione: nol 1984 ha preso i vis
un piano di studi farmacologici
a chinici che & il frutto defta coo-
perazione tra la Schiappareli o
fUssr Cardiology Research
Center diretto dal professor
Chazov, premic Nobel per I8
pace. Il piano, che dowsbbe
ossere portsto & termine nel
1987, si articola su due kveli:

gl

da una parte si sts studisndo

Yeffetto della Creatina Fosfato
(defla quale Neoton @& il nome
commerciale) durante gl inter-
venti a cuore aperto, dall’altra
si stanno valutando i suoi effet-
ti sul decorso clinico dell’infar-
to miocardico acuto. Linteres-
se degli scienziati sovietici per
questo farmaco & suscitato an-
che dal fatto che nel caso del
Neoton ci troviamo di fronte a
una molecola fisiologica, e ciod
di una sostanza non estranea
ma naturalmente presente ne-
gl organismi viventi: # epri-
mum non noceres» che governa
le sceite defla Schiapparelli 8 un
criterio particolarmente rispet-
tato nei paesi defi’Est ewropeo,

G ultimi sviluppi della ricer-
€8 50N0 stati presentati nel cor-
90 del convegno aMilano Medi-
cina» dal dottor Grazisnsky o
dal dottor Saks (dwettore del
lsboratorio di  bioenergetica
caxdiaca) ospiti dello stand ded-
V'szienda farmaceutica torine-
se, che si & sempre distinta par
1a sua costante presenza a tutti
i pi} importanti congressi, @ 8
quelh di cardiologia in particola-
re.

Ma I'attivitd culturale della
Schiapparelli non si & imitata s
questa pur massiccia prasenza
congressuale: da tre anni si
tengono 8 Venezia ls prestigio-
se letture Schiappareli, incontri
scientifici di alto kivello nel cor-
s0 dei quali un premio Nobel
presenta Ia sua relazione. Alle
«lottures dol 1985 sono inter-
vonuti tra ghi altri David James
Hearse del Rayne Institute ok
Londrs, & professor Luigl Tron-
coni dell’Universith & Pavie, N
professor Alessandro Pellegri-
ni, primaio dells divisione d
cardiochirwrgis  deli'ospedale
Ca’ Granda di Milano, il profes-

sor Fausto Rovelli, primario del-
{a divisione di cardiologia dello
stesso nosocomio. Nel comita-
to dei garanti figurano Romano
Prodi @ Beniamino Andreatta, il
biologo Carlos Chagas, presi-
dente dell'Accademia Pontifi-
cia del'e Scienze, e 8 professor
Feliciano Benvenuti, ordinario
delt’ Universitd di Venezia.
«The impact of science on
societys: ecco il tema della let-
ture di quest’anno. Si & pariato
deli’effetto delle scoperte sulla
vita di tutti i giomi. un effetto
che spesso & sotto gl occhi &
tutti noi. Magari senza troppi
clamori. Basta pensare ali'im-
patto che sui nostri giomi @ fe
nostre notti hanno avuto i son-
niferi di nuova concazione, che
hanno sostituito i vecchi farma-
¢i: quell che ci facevano addor-
mentare 8, ma lasciandoci in-
tontiti @ annebbiati per intera
mattinata. Proprio in questo
campo s Schiappareli ha bre-
vettato un ipnotico, # Doxans,
che induce rapidaments il s0n-
no esaurendo il suo effatto nel
giro &i poche ore, senza lascie-
re fastidiosl strascichi ¢ senza
fenomeni ¢ accumulo anche
nel caso di trattamenti prolun-
geti. ## Doxans appartiens slia
famigia defle benzodiazepine:
le sue caratteristiche ghi vengo-
no dalla particolare strutturs
molacolare, che 4 stata proget-
tata sulla base deghi stuck di far-
macomodiazione. Che cose si
intends per farmacomodulazio-
ne? Si retta & una brancs atti-
va della chimica tarmaceutics,
che si fonda sul presupposto
che, conoscendo i repporti ta
stutturs chimica ed attivitd
famaecologica, i3 possibie
Progettare Con SUCCEINO NUOVe
strutture molecolari datate del-

lo caratteristiche farmacologi-
che desiderato.

Se 1a farmacomodulazione e
Yideazione di molecole attive
non appartenent ad alcuna del-
e categorie chimiche gia cono-
sciute sono due modalitd se-
guite dalla Schiapparelli per in-
sorirsi nelle Ence di sviluppo
emergents, la ricerca dell azien-
da & sttivissima anche nel cam-
PO della tecnologia farmaceuti-
ca. Sarebbe impossibile negare
# ruolo innovativo svoito da
questo sattore: esistono mol-
do efficaci, non hanno potuto
essere sfruttati completamente
dal punto di vista tarapeutico

per problemi di maneggevolez-

28, di tollerabilita, di veicolazio-
ne. Quando questi problemi
wengono risolti con ¥ aysifio del-
fa tecnologia, le possibilitd d'u-
$0 del farmaci vengono note-
voknente ampliate. La Schiap~
parelii ha ottenuto in tal senso
numerosl @ importanti succes-
si: possiamo ricordare tra gl al-
tri la Nifedipina, un farmaco an-
tianginoso che ora & utikzzato,
grazie al superamento i slcuni
delicati problemi di formulazio-
ne, anche sotto forma di gocce
{con i nome di Nifedicor).
ininterTotto  8ggiomamenta
delta basa tecnologica, stretto
collegamento con I'evoluzione
dolla scionza, ricerca continua
sccompagnata da una valida ¢
cometta informaziona  defls
classe medica: ecco la strada
che la Schiappareii ha traccisto
0 $oguito nal passato, o che se-
guird fadeiments in futwro, per
parpetuare un secolare succes-
80 ¢ far sl che la due rondineill
che la simboleggisno voiino
0MEro pil lontano,

per tall inter- .



