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La scoperta della ricercatrice italiana Maria Grazia Roncarolo sara presto spetimentata su esseri umani

Una cellula «pacifista» rendera possibili
trapianti di midollo senza rigetto

La «Trl» fa si che i linfociti T del ricevente e quelli del donatore collaborino anziché combattersi. Entro due-tre anni si sa-
pra se la terapia funziona davvero, se potra sostituire gli immunosoppressori e se potra essere usata anche per altri organi.

Caso Di Bella
Giornalisti

per una corretta
informazione

Lavicenda DiBella e la sua
rappresentazione sui
giornali,'enorme ecotrala
gente e le conseguenze sui
malati di cancro e sulle loro
famiglie hanno spinto un
gruppo di giornalisti
scientifici e di espertiauna
lungariflessione sul ruolo
dell'informazione e dei
mass-media di fronte a
eventi che lasciano spazio a
«analfabetismo scientifico, a
pseudoscienza,
superstizione e
irrazionalita». In questo
caso si e assistito a
«un’anarchia
nell'informazione in cui tutti
hanno argomenti e ragioni
ein cuisidimenticalavera
naturadiscienzae
informazione, entrambe
basate sui principi
fondamentali della
democrazia. La scienza- si
legge nel documento - &
molto di pit di un corpo di
conoscenze, € un modo di
pensare. Ciinvita a tener
conto deifatti anche
quando non si conciliano
coninostri preconcetti...».
Dopo aver criticato la
comunita scientifica che
«non é stata capace di darsi
un ruolo di comunicazione»
e lamedicina ufficiale che «si
erivelata sempre piil malata
ditecnicismo e priva di
sensibilita umana con il
malato» e dopo aver
sottolineato che «I'ltalia,
paese tecnologicamente
avanzato, € I'unico al
mondoin cuiuna
sperimentazione scientifica
venga avviataa furor di
popolo», cisi chiede quali
siano gliinsegnamenti chei
mass media e la comunita
scientifica possono trarre
dal «caso Di Bella». Il
documento si conclude con
un appello-decalogo sui
problemi scientificiin
generalee
sull’atteggiamento da
tenere nel seguire i risultati
della sperimentazione. |
«direttori dei giornali» si
impegnano a fornire
un’informazione corretta,
senza strumentalizzazioni,
nel rispetto dei principi
democratici.

Sono le «cellule della tolleranza».
In casoditrapianto, quandonell’or-
ganismo del paziente si innesca la
reazione di rigetto contro la presen-
za del corpo estraneo, intervengo-
no per «riportare la pace». Si chia-
mano cellule Trl (regolatrici/sop-
pressive) e sono state individuate,
neilaboratori del Dnax Research In-
stitute di Palo Alto, in California, da
una ricercatrice italiana, Maria Gra-
ziaRoncarolo. NataaTorino, la pro-
fessoressa Roncarolo ha lavorato
per diversi anni all’estero, prima a
Lione, presso il Centro trapianti e
immunologia clinica dell’'Hopital
Edouard Herriot, poi negli Usa. Nel
1988 ha contribuitoallarealizzazio-
ne del primo trapianto in utero di
cellule staminali fetali, effettuato
per curare una immunodeficienza
primaria. Ora la sua scoperta, an-
nunciata nell'ottobre scorso alla co-
munita scientifica internazionale
attraverso un articolo apparso su
«Nature», potrebbe avere decisive
ripercussioni sulla terapia genica e
sui trapianti di midollo osseo (e in
prospettiva su tutti i tipi di trapian-
ti).

In questi campi, infatti, il rigetto
costituisce il problema piu difficile
che i medici si trovano ad affronta-
re. E non si tratta di una reazione
univoca. Non sono soltanto i linfo-
citi T del ricevente, i gendarmi del-

Parte la Soyuz
Cosmonauti
«sarti» sulla Mir

La navetta spaziale russa Soyuz
Tm-27 staraggiungendo la posizio-
nedilancionel cosmodromo diBai-
konurinattesa diessere lanciata do-
mani. A bordo ci sara il nuovo equi-
paggio della stazione orbitante Mir,
formato dai cosmonauti russi Tal-
gat Musabayev e Nikolai Budarin e
dall’astronauta francese Leopold
Eyharts. A bordo della Mir, intanto,
i membri dell'equipaggio e i loro
colleghi dello shuttle americano
Endeavour si sono dovuti improv-
visare sarti per risolvere l'ennesimo
problema cherischiavadimodifica-
re tuttii programmi della missione:
una tuta troppo stretta. Domenica
l'astronauta austaliano Andy Tho-
mas, chedovevaavvicendarel’ame-
ricano David Wolf, si era accorto
chelatuta pressurizzatache dovreb-
be essere usata in casi di emergenza
era troppo piccola. Quanto a quella
che avrebbe potuto eventualmen-
telasciargli Wolf, aveva le maniche
troppo lunghe ed era inutilizzabile.
A realizzare pazientemente i ritoc-
chi sono stati lo stesso Thomas e il
comandante della Mir, Anatoly So-
lovyev.

l'organismo, a insorgere, ma anche
quelli del donatore: da entrambe le
parti si ingaggia una lotta senza
esclusionedi colpi, chehaperteatro
ilcorpodel malato.

Come fare per portare i conten-
dentia un patto di «<non belligeran-
za», quella che in gergo tecnico vie-
ne definita tolleranza immunologi-
ca? Inrealtala coesistenzapacificasi
verifica naturalmente, anche se in
casi molto rari. Ed € proprio da qui
che ¢ partitala professoressa Ronca-
rolo, chiedendosene le ragioni. Co-
me ha potuto constatare, nel san-
gue dei pochi fortunati che hanno
subito un trapianto senza mostrare
segni di rigetto, i linfociti T del do-
natore sono ben presenti, ma per
qualche misterioso motivo si mo-
strano amichevoli e pronti a colla-
borare.

Sono stati necessari anni di pa-
zienti studi per giungere infine a
comprendere che cosa impediva,
pur in presenza di incompatibilita
fra donatore e ricevente, il funzio-
namento dei linfociti T: le cellule
Tr1 appunto, che ne sopprimevano
larisposta aggressiva. Danotare che
le altre reazioni immunitarie, ad
esempio quelle contro germi o bat-
teri, rimanevanoinalterate.

Dopo aver messoapunto partico-
lari metodi per l'identificazione e
l'isolamento delle cellule Tr1, e do-

Visite guidate virtuali all’area protetta del Wwf in Maremma
Su Internet 'oasi di Burano

Possibili collegamenti in tempo reale anche utilizzando il videotelefono.

Visitare un’oasi del Wwf - quella
maremmana di Burano - usandoil
videotelefono. Nato dalla collabo-
razione tra Wwf Italia e Telecom
Italia-Telecomunicazioni per il so-
ciale, il progetto avviato nell’oasi
diBurano¢il primoesempiodiuti-
lizzo delle tecnologie informati-
cheeditelecomunicazione per av-
vicinare alla natura persone che -
impossibilitate a raggiungere fisi-
camente 1'oasi - possono cosi co-
minciare a goderne, sia pure vit-
tualmente, la bellezza e accostarsi
agliaspettiscientificidell’attivitae
dellericerchechevisisvolgono.

L'utilizzo del videotelefono e,
ora, anche di Internet (http://
www.telecomitalia.it/insieme)
per visite virtuali all’oasi non si
propone, ovviamente, di sostituir-
si al contatto diretto, fisico con la
natura, la cui importanza, sul pia-
no sociale, emozionale e pedago-
gico, e del tutto fuori discussione.
Ma puo essere utilissimo sia per far
conoscere - in teoria in ogni ango-
lo del pianeta -1'oasi di Burano, sia

per preparare la visita vera e pro-
pria, che si svolge lungo percorsi
attrezzati rigorosamente privi di
barriere architettoniche. E puo es-
sere ancora piu utile in quei perio-
di-peresempiolastagionedellari-
produzione-duranteiqualile visi-
te «reali» sono necessariamente
confinate entro percorsi molto li-
mitatiodel tuttosospese.

L’oasi di Burano, oltre 400 ettari
protetti, comprende uno stagno
costiero separato dal mare da una
lingua di terra ricoperta di vegeta-
zione mediterranea ed ¢ popolata
da migliaia di uccelli selvatici ap-
partenenti a moltissime specie, in
particolare anatre, folaghe, feni-
cotteri rosa, cavalieri d’Italia, oche
selvatiche e aironi. La «visita» via
Internet - che puo costituire un'u-
tile preparazione per le visite gui-
datedellescolaresche-consentedi
osservare alcune parti dell’oasi in
tempo reale, partecipare a conver-
sazioni on line con altri visitatori
virtuali e approfondire alcuni
aspetti scientifici.

Gro Brundtland
nuovo direttore
dell'Oms

Saral’ex premier laburista
norvegese Gro Harlem
Brundtland, 58 anni, il
prossimo direttore generale
dell’Organizzazione
mondiale della sanita. La
nomina di Brundtland -
medico e figura di spicco
della culturaambientalista a
livello mondiale - sara
confermata a maggio
dall’assemblea generale
dell’Onu. Brundtland, prima
donnaa ottenere l'incarico
didirettore generale
dell’'Oms, succederail 21
aprile al giapponese Hiroshi
Nakajima.

po riusciti esperimenti in vitro, Ma-
ria Grazia Roncarolo ¢ passata alla
sperimentazione in vivo. Anche
questa ha dato risultati positivi:
somministrando ai topi le cellule
Tr1sievistochelarispostaimmune
dei linfociti T viene bloccata e si in-
staura un clima di tolleranza. Addi-
rittura in animali immunodeficien-
ti, colpiti da una malattia infiam-
matoria dell’intestino simile a quel-
la provocata da determinati tipi di
rigetto, ilmale vienearrestatoelele-
sioni intestinali tendono a regredi-
re.

Tocca adesso alla sperimentazio-
nesull'uomo. Eselascopertaeavve-
nuta negli Stati Uniti, 'ultima deli-
catissima fasesi terra in Italia. Maria
Grazia Roncarolo, che fra l’altro in-
segna presso il Dipartimento di
Scienze pediatriche e dell'adole-
scenza dell’'Universita di Torino,
inizia in questi giorni a lavorare
presso il Tiget, il centro di ricerca
sulla terapia genica sorto a Milano
con i finanziamenti di Telethon e
dell’Ospedale San Raffaele. Si co-
mincera, verso la fine dell’anno in
corso, con pazienti che devono es-
sere sottoposti a trapianto di midol-
lo osseo. Sono loroinfatti che, in ca-
sodinon compatibilita conildona-
tore, possono andare incontro alle
complicazioni piu gravi. La stessa
procedura verra poi seguita perla te-

rapiagenica:anchel'inserimentodi
un gene mancante nelle cellule, iso-
late in vitro, di un malato, compor-
ta infatti notevoli rischi di rigetto.
In prospettiva, come dicevamo, gli
altri tipi di trapianti: le «cellule della
tolleranza» potrannoliberare quan-
ti hanno ricevuto un organo dalla

schiavitu perenne dei farmaci im-
munosoppressori, con i loro pesan-
i effetti collaterali? F.ancora troppo
presto per dirlo: ci vorranno alme-
no due o tre anni per sapere se il si-
stema funziona, ha affermato la
professoressa Roncarolo nella con-
ferenza stampa tenutaieria Milano.
Le difficolta da superare non sono
poche. Va ricordato che ai malati
coinvolti nella sperimentazione
verranno comunque somministra-
te le tradizionali cure antirigetto e
questo rendera piu problematico
capire l'incidenza della nuova tera-
pia. Del resto, ha fatto notare la ri-
cercatrice, non sarebbe eticamente
accettabile comportarsi diversa-
mente. Le cellule Tr1 immesse nel-
'organismo del paziente verranno
comungque «marcate» e seguite nel-
laloroattivita, conun metodoidea-
to da Claudio Bordignon, direttore
del Tiget e autore, fra I'altro del pri-
mo intervento di terapia genica in
Europa.

Nicoletta Manuzzato

Misha Japaridze/Ap
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Interessanti risultati di una ricerca inglese

Mucca pazza: un gene
rallenta la comparsa
della malattia nei topi

Possibi

La malattia della mucca pazza puo
avereun decorsorapidoolento. Ade-
terminare la velocita con la quale la
malattia si diffonde ¢ un gene, la cui
esistenza ¢ stata scoperta da un grup-
po di ricercatori britannici che ha
pubblicatolo studiosullarivista «Na-
ture Genetics». Il gene individuato
dagli scienziati ¢ quello di un topo,
ma si pensa che possa avere un corri-
spettivoanchenell'uomo.

Del gene, spiegano gli studiosi, esi-
stono due versioni: uno veloce e uno
lento. Sebbene gli esperimenti siano
stati fatti solo sui topi, i ricercatori ri-
tengono che i risultati potrebbero
spiegare perché alcune persone cado-
no vittime dellanuova e mortale ma-
lattia. Il dottor Jean Manson e colle-
ghi dell’ dnstitute of Animal Health»
di Edinburgo hanno fornito le prove
sul fatto che i geni degli animali de-
terminano quanto questi siano su-
scettibili a simili malattie, che inclu-
donoloscrepienelle pecore, l'encefa-
lopatia bovina spongiforme nelle
mucche (Bse, anche detta «mucca
pazza») e la malattia di Creutzfeldt-
Jakob (CJD) che colpiscel'uomo. Del-
le pecoresi sa che hanno un gene che
influenzail corsodellamalattia.

Il gruppo di Manson ha lavorato
con topiaiquali erastatoiniettatoun
ceppo sperimentale di Bse. Gli scien-
ziati avevano a disposizione topi ge-
neticamente modificati, cosicché

Dalla Prima

scienza, puo rendersi essa paladi-
na, inqualchemodo, delleesigenze
delle aree diricerca pit lontane dal-
la commercializzazione? Non si
trattaaffatto dicriminalizzare i con-
tratti e le consulenze che possono
procurareintroitialle Universita, so-
prattuttoinunafasein cuigliAtenei
devono sempre pit ricorrere afonti
difinanziamento aggiuntive rispet-
to ai contributi statali; si tratta inve-
ce di individuare norme per cui tali
introiti vadano a vantaggio dell’in-
tera istituzione, e non solo di una
parte diessa. In altri paesi (eiLincei,
che hanno ampi rapporti interna-
zionali, possono documentarlo) il
50% dei proventi per ricerca appli-
cata va a coprire le spese generali
dell’Universita. E, altrove, il profes-
sore universitario stabile non ha un
proprio studio per consulenze pro-
fessionali private: ai professionisti
che possono dare contributi utili
vengono proposti, divoltain volta,
contratti per le lezioni che essi ven-
gonochiamatiasvolgere.

Si tratta solo di esempi: il lavoro
da compiere, per definire regole
che consentano all’autonomia di
non essere condizionatada interes-
si particolari, € molto. E richiede il
contributo di tutti coloro che, gio-
vaniomeno giovani, cicredono.

[Giunio Luzzatto]

ita per 'uomo?

potevano disporre sia dell'una che
dell’altra versionedel genedel prione
(che esiste gia allo stato naturale poi-
chéiprioni, quando non sono modi-
ficati, sono unanormale proteina del
cervello).Itopichehannolaversione
«veloce», sviluppano la Bse due volte
pit velocemente dei topi che hanno
la versione «lenta». «Formalmente -
sostiene il portavoce dellistituto di
Edinburgo, Chris Bostock - i ricerca-
tori hanno provato che ¢ il gene che
codifica per la proteina prionica nei
topiechecontrollail periododiincu-
bazione». Bostock sostiene anche
che la scoperta potrebbe avere varie
applicazioni a seconda del ceppo di
malattia sulla quale viene applicata,
ma nel caso dei topi si é verificato che
in quelli «lenti» la malattia si ¢ mani-
festata dopo circa 250 giorni, mentre
in quelli «veloci» la Bse appariva do-
po 133 giorni. Sempre secondoil por-
tavocela scoperta potrebbe avere del-
leapplicazionianchesull'uomo.

La malattia di Creutzfeldt-Jakob
colpisce un uomo su un milione, ma
la nuova versione, quella che ¢ stata
collegataconlaEncefalopatiabovina
spongiforme e che ¢ stataidentificata
un paio di anni fa ha gia ucciso o in-
fettato 23 persone in Gran Bretagna.
«Ognunadi queste persone - sostiene
Bostock - possiede una versione “ve-
loce” del gene del prione». Cio che
non ¢ ancora chiaro ¢ se chi possiede
laversione «lenta» del gene sviluppe-
ra piu lentamente la nuova versione
della Creutzfeldt-Jakob, o se rendera
il periodo di incubazione cosi lungo
che il paziente non sviluppera mai
del tutto la malattia. Questo tipo di
mutazioni esistono naturalmente
nella popolazione, sostengono gli
scienziati. Circa il 90 per cento della
popolazione ha la versione «veloce»
del gene. Diquesti, circail 35 per cen-
to ha una coppia del gene, mentre il
55 per cento della popolazione ha sia
quello veloce che quello lento. Solo
circa il 10 per cento della popolazio-
ne ha una coppia del gene «lento».
Possedere una coppia di questi geni
disolitorafforzaisuoieffetti.

[1prossimo gradinodellaricercasa-
ra quello di vedere con precisione
quali saranno gli effetti delle muta-
zioni sul prione. «Ci sono chiara-
mente - afferma Bostock - altri ele-
menti geneticichesi pudscoprire che
hanno degli effetti. Noi siamo molto
interessati alla scoperta di quali sia-
no».

La malattia di Creutzfeldt-Jakob
normalmente ha un'incubazione di
decenni. Le vittime della nuova for-
ma della malattia devono essere stati
infettati intorno alla meta degli anni
Ottanta, quando I'Encefalopatia bo-
vna spongiforme era diffusa nelle
mandrie britanniche. I ricercatori
non sanno se le 23 vittime sono I'e-
spressione estrema di una epidemia,
o sfortunati, ma rari casi. Saperne di
piti su cosa accade durante il periodo
di incubazione del nuovo ceppo del-
lamalattia potraaiutarea predirel’ar-
rivodiunaepidemia.

Liliana Rosi

Palazzo Valentini
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