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L
o chiamano «big killer»,
perché è il cancro più ag-
gressivo. Il tumore del

polmone si è guadagnato il te-
mibile epiteto grazie all'abile
capacità di nascondersi per an-
ni, tanto che più del 70% dei ca-
si vengono alla luce quando so-
no già ormai in fase avanzata,
inoperabili e con una percen-
tuale di guarigione non supe-
riore al 15%. Per questo l'Istitu-
to europeo di oncologia di Mila-
no, che ha cominciato ad affila-
re le armi già 10 anni fa, ha de-
ciso di sfidare il killer numero
uno, lanciando una campagna
su tutti i fronti - dalla preven-
zione alla diagnosi fino alla cu-
ra - e che, secondo il direttore
scientifico Umberto Veronesi,
«rappresenta l'inizio di una
nuova era: tra 10 o al massimo
15 anni porterà la mortalità da
cancro al polmone a un drasti-
co crollo».

Il «big killer» potrebbe dav-
vero rinunciare al suo funesto
nome: «L'alta mortalità – spie-
ga infatti il direttore di chirur-
gia toracica dell'Ieo Lorenzo
Spaggiari – è dovuta non tanto
all'aggressività di questo tu-
more, ma al fatto che il pazien-
te arrivi sul lettino del chirur-

go quando la malattia è già al
terzo stadio, quando anche la
maggior parte dei tumori, or-
mai, non lascia scampo». In ta-
li condizioni, per i pazienti, è
difficile ambire alla guarigio-
ne, ma, se si intervenisse quan-
do il nodulo è grande solo po-
chi millimetri, l'aspettativa sa-
lirebbe di cinque volte. Ecco
perché per ribaltare la situa-
zione è necessaria una diagno-
si lampo e mirata.

Il piano dell'Ieo presentato
ieri si chiama Cosmos II (Conti-

nous Observation of SMOking
Subjects) ed è la prosecuzione
della prima fase – Cosmos –
che, all'inizio degli Anni Duemi-
la, sull'onda dei successi dei
colleghi statunitensi, ha dimo-
strato l'efficacia della Tac a
basso dosaggio di radiazioni
per identificare già i prodromi
della malattia. Si sono poi sus-
seguiti pareri contrastanti sull'
efficacia e la tecnica è stata ul-
teriormente ripetuta in Italia,
ma per la validazione definitiva
di questa Tac a basso dosaggio,

stavolta, l'Ieo allestirà uno stu-
dio su una popolazione molto
ampia.

Se i risultati confermeran-
no le osservazioni iniziali, l'Isti-
tuto dimostrerà che la presen-
za di un nodulo polmonare di
piccole dimensioni può essere
rilevato con una frequenza set-
te volte maggiore rispetto alla
tradizionale radiografia del to-
race. «Grazie alla localizzazio-
ne del nodulo ancora in fase ini-
ziale – continua Spaggiari – sa-
rà quindi possibi-
le asportare un
segmento molto
piccolo e non più
l'intero lobo, in
modo da salvare
il polmone». La
direttiva dei ri-
cercatori, perciò,
è diminuire l'in-
vasività degli ap-
procci clinici nel
rispetto della dignità e della
qualità della vita del paziente.

Nell'ottica di aumentare
l'efficacia della diagnosi Co-
smos II combinerà insieme di-
verse tecniche: un esame, in-
fatti, mirerà a scovare nel san-
gue i microRna - o miRna -, os-
sia le «sentinelle» prodotte dal
tumore agli stadi in cui ancora
non esibisce sintomi clinica-
mente evidenti. «I miRNA –
spiega il direttore del pro-
gramma di medicina molecola-
re dell'Ieo, Pier Paolo di Fiore

– fungono da biomarcatori: so-
no frammenti di materiale ge-
netico che le cellule del tumo-
re rilasciano nel sangue duran-
te il processo di formazione e
possono essere rilevati ese-
guendo un semplice prelievo
del sangue».

Contemporaneamente, la
Tac a basso dosaggio associe-
rà informazioni indispensabili
a quelle fornite dai fattori di ri-
schio individuali per arrivare,
infine, a un dettagliato pro-
gramma di diagnosi precoce e
personalizzata. Le fasi sono
state quindi concordate e la
strategia è pronta. Ma prima
di andare alla guerra avrà ini-
zio la fase di osservazione e
sperimentazione. Partecipe-
ranno allo studio i centri di Fi-
renze, Roma, Pescara, L’Aqui-
la e Palermo e, a partire dal 15
luglio, saranno reclutati 10 mi-
la fumatori o ex fumatori in tut-
ta Italia che abbiano più di 55
anni e abbiano fumato almeno

20 sigarette al
giorno per un pe-
riodo minimo di
30 anni. I volon-
tari verranno
sottoposti a Tac
a basso dosaggio
ed esame del san-
gue per la ricer-
ca degli indicato-
ri biologici della
malattia, i mi-

croRNA o miRna.
«L'obiettivo - concludono - è

dimostrare l'equivalenza fra
l’intervento chirurgico tradi-
zionale, che prevede la lobecto-
mia, con rimozione dei linfono-
di, e l'intervento mini-invasivo,
che consiste invece nell'aspor-
tare solo un segmento del lobo,
senza rimozione dei linfonodi».
Un'operazione da effettuarsi
praticando pochi fori sul tora-
ce o grazie alla chirurgia robo-
tica. Al paziente costerebbe ap-
pena pochi giorni di degenza.
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Il ricercatore: testati per mammella e ovaie, stimolano il sistema immunitario

“L’era dei vaccini anticancro”

MicroRna e bisturi soft
contro il tumore al polmone

Al via un progetto dell’Ieo di Milano: saranno coinvolti 10 mila fumatori

ONCOLOGIA/2

C
on i vaccini tera-
peutici vogliamo
risvegliare il siste-
ma immunitario e
renderlo più forte

contro i tumori». A parlare è
Vincenzo Bronte, direttore
dell'Unità di Immunologia
nell'Azienda Ospedaliera Uni-
versitaria Integrata di Vero-
na, che lavora allo sviluppo di
farmaci anticancro di nuova
generazione grazie al contri-
buto dell'Airc. Premiato nel
2007 dal presidente della Re-
pubblica Napolitano, Bronte
è uno dei protagonisti delle ri-
cerche sui vaccini contro il
cancro alla mammella e alle
ovaie.

Professore, quando si parla
di vaccini, si pensa a farma-
ci che prevengono i tumori

e invece non è così: può spie-
gare?

«La parola vaccino non deve
trarre in inganno. Non parlia-
mo di farmaci da somministra-
re per prevenire tumori, ma di
un trattamento che stimola il
sistema immunitario a combat-
tere il cancro e a difendere l'or-
ganismo dalle recidive».

Al momento ci sono vaccini
terapeutici già in uso?

«Due anni fa la “Food and drug
administration” americana ha
approvato il primo vaccino te-
rapeutico che si è dimostrato
efficace nell'aumentare la so-
pravvivenza dei pazienti affetti
da cancro alla prostata in sta-
dio avanzato. Il farmaco si chia-
ma “Provenge” e la sua effica-
cia ha permesso di compiere
un passo in avanti davvero im-
portante nello sviluppo di que-
sta innovativa strategia tera-
peutica. E infatti ora è iniziata
la sperimentazione di un nuovo
vaccino contro il tumore al se-
no e alle ovaie».

E' simile al vaccino contro il
cancro alla prostata?

«Solo in parte. Il “Panvac”, co-
me è stato battezzato, è un vac-
cino geneticamente modificato
a partire da un ceppo virale si-
mile al vaccino classico del va-
iolo. E' ricombinante e al suo in-
terno sono stati inseriti i tran-
sgeni “Muc-1” e “Cea”, due anti-
geni espressi in molti tumori,
compresi quello alle ovaie, alla
mammella e al colon. Visto che
si tratta di un vaccino comples-
so, è stato possibile aggiungere
anche altre molecole che stimo-
lano l'azione dei linfociti T».

Come agisce un vaccino anti-
cancro?

«E’ in grado di risvegliare il si-
stema immunitario, stimolan-
do la produzione di linfociti T
che circolano nell'organismo,
arrivando nel tumore e ucci-
dendo le cellule malate. Le cel-
lule T, infatti, sono program-
mate per riconoscere gli antige-
ni tumorali ed eliminarli».

Anche il vaccino contro il can-

cro alla mammella e alle ova-
ie funziona?

«In uno studio che ha coinvolto
26 pazienti, affetti da un tumo-
re metastatico in fase avanza-
ta, il vaccino ha stimolato una

risposta immunitaria. In parti-
colare in uno dei soggetti è sta-
ta riscontrata una risposta
completa e duratura».

La paziente è guarita?
«Il tumore è stato eliminato e
sono passati 37 mesi».

E le altre pazienti?
«Nelle altre sono state riscon-
trate risposte parziali. Questo
ci fa pensare che il vaccino fun-
zioni meglio quando il tumore
non ha raggiunto ancora una
fase molto avanzata, come nel-
la paziente che ha avuto un ri-
scontro migliore».

Il vaccino è più efficace della
chemioterapia tradizionale?

«La chemioterapia agisce subi-
to, portando a una riduzione
della massa tumorale. Il vacci-
no, invece, ha bisogno di più
tempo per agire, tant'è che so-
no previsti più cicli di sommini-
strazione. Non si assiste quindi
a una scomparsa repentina del-
le lesioni, come succede con la
chemioterapia. Anzi, a volte ne
compaiono di nuove. Bisogna

dare il tempo necessario ai lin-
fociti T di agire, perché il vacci-
no è efficace sul lungo periodo.
Spesso non si arriva all'elimina-
zione della massa, ma il vacci-
no aumenta la sopravvivenza.
E un'altra differenza è che,
mentre la chemioterapia fun-
ziona finchè la si somministra,
e in alcuni casi di recidive il tu-
more può sviluppare una resi-
stenza ai farmaci, il vaccino
può permettere all'organismo
di creare una memoria immu-
nologica che contribuisce alla
prevenzione della ricomparsa
del tumore».

Se la chemioterapia e il vacci-
no funzionano in modo diver-
so, è possibile somministrarli
contestualmente?

«La ricerca si muove in questa
direzione. Pensiamo che la so-
luzione migliore sia optare per
terapie di combinazione. La sfi-
da sta nel mettere a punto quel-
le giuste, scegliendo farmaci
chemioterapici che non di-
struggano il sistema immunita-
rio e agiscano in sintonia con il
vaccino. E qui si inserisce an-
che un nuovo farmaco che ab-
biamo già brevettato».

Di cosa si tratta?
«Si chiama “At38” ed è in gra-
do di eliminare le barriere che
il cancro crea nell'organismo
per evitare di essere attaccato
dal sistema immunitario».

Queste barriere impediscono
che il vaccino funzioni?

«In parte sì. Lo scudo creato
dal tumore ostacola i linfociti
T, che non penetrano efficace-
mente nella massa per distrug-
gere il tumore. “At38” elimina
le barriere, lasciando i linfociti
T liberi di agire».

Quindi il futuro non è in un
solo farmaco?

«Per ora la strategia migliore
sembra quella che punta alla
combinazione di più terapie.
Tutto sta nel trovare quella
giusta».

Lorenzo
Spaggiari
Chirurgo

Vincenzo
Bronte

Immunologo

MARCO PIVATO

I «Ce l'ho nel Dna». Frase entrata nel nostro
lessico negli Anni 80, un decennio dopo che la
genetica molecolare era entrata nei nostri labo-
ratori e si era mescolata alla genetica classica di
Montalenti e dei suoi sostenitori. «Ce l'ho nel
Dna» è un concetto reale, seppur abusato. La vi-
ta, intesa come insieme d'informazioni, loro pro-
pagazione ed evoluzione, è sostanzialmente de-
terminata dall'acido nucleico Dna.
Ciò detto, già negli Anni 70, era noto che alcu-

ni organismi «ce l'hanno nell' Rna». E che forse,
se bilioni di anni or sono la storia naturale dell'
Universo fosse andata in modo differente, la vi-
ta potrebbe anche essersi evoluta attraverso
un Xna, ovvero attraverso una variante chimica
del Dna e dell'Rna. La capacità di «storage» - va-
le a dire l’immagazzinamento - e di propagazio-
ne dell'informazione genetica da parte di un
Xna è oggetto di un articolo apparso in questi
giorni sulla competitiva rivista scientifica ame-
ricana «Science».
Gli autori descrivono la sintesi di molecole simili
al Dna, ma artificiali e chimicamente distinte. Il
processo, realizzato dal gruppo di scienziati in-
glesi, sfrutta varianti di enzimi di sintesi naturali
(polimerasi) e filamenti di Dna stampo naturali,

per produrre filamenti di Xna artificiali. La combi-
nazione di naturale e artificiale permette di realiz-
zare questi prodotti con grande efficienza e relati-
va precisione.
Ma, più interessante ancora, è che gli autori dimo-
strano che questi filamenti sintetici rispondono al-
le regole della selezione darwiniana. Infatti, se va-
rianti dei filamenti sintetici vengono messe in uno
specifico brodo ambientale, dalla popolazione
emergono molecole che possiedono caratteristi-
che che rispondono all'ambiente stesso.
Gli autori non speculano sui risultati presentati, si
attengono allo stretto rigore scientifico, ma rima-
ne la suggestione di esperimenti che, con strumen-
ti molecolari ed invisibili, affrontano questioni cru-
ciali del vivente.  14 - Continua
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L’Azalea dell’Airc
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Geni e fegato
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P Arriva un cugino artificiale
Il suo nome è Xna

I Vi succede di sentirvi stanchi, mentre siete
seduti alla scrivania? Non è una sorpresa. Solo
negli Usa 41 milioni di persone che hanno un im-
piego regolare - il 30% della forza lavoro - dormo-
no meno di sei ore per notte e soffrono di una
mancanza cromica di sonno. È quanto rivela uno
studio condotto dal «Center for Diseas Control»
di Atlanta. Secondo gli esperti, il dato rivela co-
me la situazione abbia ormai superato il livello di
guardia: la «National sleep foundation», infatti,
sostiene che una persona dovrebbe dormire dal-
le sette alle nove ore per notte.
Ma la percentuale dei «sempre stanchi» sale ad-

dirittura al 44% tra coloro che svolgono turni di
notte, un dato che «non sorprende», secondo la
dottoressa Sara Luckhaupt, autrice dello studio
del Cdc. Tra i soggetti più a rischio, ci sono le per-
sone che hanno più di un lavoro o che svolgono
occupazioni che li impegnano per oltre 40 ore
settimanali. Chi abitualmente non rispetta le re-
gole del «buon sonno» può mettere a repenta-
glio non soltanto la propria salute, ma anche
quella degli altri.
Per gli esperti, infatti, il 20% degli incidenti stra-
dali sono causati da sonnolenza, fattore che au-
menta anche il rischio di rimanere vittima di un
infortunio sul lavoro. «Se ci si addormenta in me-
no di 10 minuti, probabilmente si è in debito di
sonno», ha spiegato lo psicologo Michael Breus.

C’è una nuova epidemia:
è la stanchezza cronica

Questa rubrica è a cura dell’Agi
(Associazione Genetica Italiana)

VALENTINA ARCOVIO

I Quattro nuovi geni
presenti in chi è colpito
dal tumore al fegato sono
stati scoperti all’Inserm,
l’Institut national de la
santè e de la recherche
medicale di Parigi. Lo stu-
dio, pubblicato su «Natu-
re Genetics», si basa su
nuove tecniche di sequen-
ziamento del Genoma.

I «Mettiamo il cancro
all’angolo con l’Azalea del-
la Ricerca»: è il titolo della
giornata, domenica 13, or-
ganizzata dall’Airc per rac-
cogliere fondi. Con l’aiuto
di 25 mila volontari verran-
no distribuiti in 3 mila Co-
muni 650 mila azalee, che
si trasformeranno - è l’au-
gurio degli organizzatori -
in un contributo di circa
10 milioni , indispensabile
per garantire continuità ai
progetti di studio sui tu-
mori femminili.

MERCOLEDÌ 9 MAGGIO 2012 TuttoScienze VLA STAMPA

 


