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Medicina personalizzata. Con i farmaci sara possibile correggere i difetti del genoma che causano alcune malattie

In futuro pillole
a misura di Dna

In Italia i primi studi di genere

che tengono conto delle differenze
tra organismo maschile e femminile

PAGINA A CURA DI
Agnese Codignola

Eilnuovo totem delle azien-
de farmaceutiche, laggettivo
che accompagna sempre piut
spesso tutto ¢io che riguarda la
salute e, in modo particolare, i
farmaci. Ma che cosa si intende
quando sj parla di medicina
"personalizzata"?

E, soprattutto, quanto & gia
una realtd e guanto ¢ invece pit
che altro un mondo ideale a cui
leaziendestanno cercando diav-
vicinarsi?

. Larisposta non & univoca, per-
ché cisono settori della medicina
comel'oncologiaperiqualilaper-
sonalizzazione delle terapie inba-
se alle caratteristiche genetiche &
gia nella prassi, altri lontanissimi
da questo tipo di approccio e altri
inmezzo al guado. '

Tra questi ultimi rientra, per
esempio, la cardiologia, branca
che comprende malattie che col-
piscono milioni di persone e
che, nella maggior parte dei casi,
sono multifattoriali, cioé causa-
te da predisposizioni genetiche
sulle quali interviene lo stile di
vita. E proprio la cardiologia of-
fre un esempio di che cosa signi-
fichitendere aunamedicinaper-
sonalizzata per curare una delle
grandi patologie del benessere:
lipertensione.

Si calcola che nel mondo vi sia
nonmenodiunmiliardo diiperte-
si e si sa che, nonostante Parma-
mentario terapeutico contempli
diverse classi di farmaci, solo un
iperteso su tre risponde alle cure;
per glialtri, lamalattia avanzaine-
sorabilmente e spesso senza sin-
tomi fino dare complicazioni qua-
lilinfarto eFictus.

E evidente che I'approccio ge-
neralista, che punta a curare in
modo statistico, non funziona.
Per questo ricercatori e medici
hannostudiatola componente ge-
netica della malattia prima negli
animali e poi nell'uomo, e dimo-
strato che inun quarto circadima-
lati cisono alterazioni in due pro-
teine legate al trasporto degli ioni
sodio e potassio. Giuseppe Bian-
chi, nefrologo dell'Istituto San
Raffaele di Milano, ha fatto di pil:
ha cercato una molecola che po-
tesse correggere gli effetti di tale
anomalia e trovato cosl il rostafu-
roxin, che ora sta affrontando la
fase I della sperimentazione cli-
nica e che potrebbe quindi diven-
tare presto la cura personalizzata
per uniperteso suquattro.

Lastradadellapersonalizzazio-
ne ¢ stata ormai imboccata anche
per la cosiddetta medicina di ge-
nere. Negli ultimi anni ¢ infatti
emerso con chiarezza chele rispo-
ste a certe cure possono essere

ALLA RADICE DEL PROBLEMA

Solo uniperteso su tre

risponde alle cure standard:
al San Raffaele & allo studio
una molecola che interviene

sulle cause pill profonde

profondamente diverse tra uomo
edonna, e che applicare tout court
i risultati ottenuti su un solo ses-
so,all’altro pud essere contropro-
ducente. Gli esempi sono gia nu-
merosi e riguardano, per esem-
pio,Joscompenso cardiaco, cheri-
sponde in modo assai diverso a
certeterapie a seconda del sesso.

Qualcosa inizia amuoversi. In
Italia & partito nello scorso feb-
braio il primo studio digenere in-
centrato sulla psoriasi. 1l trial
coinvolge 800 donne (meta in
eta fertile e meta in menopausa)
€ 400 uomini che assumono I'im-
munosoppressore ciclosporina,
e halo scopo di verificare l'effet-
to della terapia in funzione del
quadro ormonale.

Maigap dacolmare nonriguar-
dano solo i farmaci. Per esempio,
da molti anni negli Stati Uniti as-
sociazioni scientifiche e di malati
chiedono che dispositivi quali gli
stent siano realizzatitenendo con-
to delle differenze anatomiche,
mafinoratalerichiestahatrovato
ben poco ascolto. Rita Redberg,
direttore della Women’s Cardio-
vascular services della Universi-
ty of California di San Francisco,
hapubblicatoirisultati diun’inda-
gine svolta su oltre 120 studi
sullefficacia preclinica di 78 di-
spositivi cardiologici ad alto ri-
schio, approvati poi dalla Food

and Drug Administration: in un
terzo non si faceva menzione del
sesso dei partecipanti e negli altri
gli uomini rappresentavano qua-
siil 70% del campione. Un altro
studio, su 1.200 pazienti, uscito in
aprile, ha mostrato invece che le
donnehannounrischio diriporta-
re danni rendli in seguito ad anali-
sicardiologiche conmezzo dicon-
trasto che € superiore del 60% a
quello degli uomini: sarebbe op-
portuno iniziare a pensare anche
amezzi di contrasto differenziati
per qualiti e quantita.

Ma personalizzare la medici-
na vuol dire anche ridurre gli ef-
fetti tossici delle terapie preve-
nendo gli eventi negativi in base
al Dna. Negli Stati Uniti, ¢ stato
lanciato, dai medici del Medical
College of Wisconsin, lo studio
Pharmacogenetics (Pgx), che si
propone divalutare latossicita di
unacertaterapiainbaseal Dnadi
ognipazientegrazie auntest spe-
cifico. Provato in esperimenti
preliminarisi érivelato attendibi-
le nel 96% dei casi.

La personalizzazione ¢ dun-
que-e sard sempre pitt un modo
di impostare tuttala ricerca bio-
medica e non solo quella farma-
ceutica, per giungere aunamedi-
cina che tenga conto dell'indivi-
duo e non solo della malattia che
lo colpisce.
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Dalla teoria alla pratica. La
personalizzazione della medicina
nasce come conseguenza della
conoscenza del genomaumanoe
si concretizza innanzitutto nella
realizzazione di nuovifarmaci
progettati per correggere un
certo difetto geneticoolesue
conseguenze, applicabile amolte
branche della medicina, dalla
cardiologia all’oncologia,
dall'autoimmunita alla medicina:
digenere. Neltempo, perd,
diventa un modo di pensare che
plasma la ricerca biomedica: oggi
sicercadipersonalizzarele
diagnosi, le protesi, e di
prevederei possibili effetti
tossici delle cure sul singolo
pazientein baseal suo
patrimonio genetico, Perchésié
capitoche la medicina deve
essere basata sulla personae non
pitisulla malattia per essere pidl
efficace. Anche se queste cure
s0no costosissime, un uso
razionale pud comportareun
risparmio globale e un vantaggio
perchinefauso.
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