Leucemia infantile, la nuova
frontiera dell'immunoterapia

Cavanna: «A Piacenza utilizzati
farmaci biologid per combat-
tere alcuni tipi di cancro»

PIACENZA

® Haun costo altissimo, 500mi-
la dollari, ma la cura sommini-
strata a un piccolo paziente
all'ospedale di Roma Bambin Ge-
su contro le leucemie infantili
apre una nuova frontieradell'im-
munoterapia sia dal punto di vi-
stadei pazienti sia dal punto di vi-
stadella specializzazione di Cen-
tri di cura in grado di produrre il
farmaco. Lo spiega nel dettaglio
il dottor Luigi Cavanna ematolo-
go-oncologo piacentino. «Dai
primi anni 2000 fino al 2010 an-
che a Piacenza - dice - abbiamo
lavorato molto sulla manipola-
zione delle cellule staminali col-
laborando anche conaltri repar-
ti come la cardiologia pubblican-
do una bella ricerca nel 2010
sull'utilizzo delle cellule stami-
nali nell'infarto. Poi questo filo-
nedistudio e stato, con mio gran-
de dispiacere, non pil eseguito
anche in presenza di nuove nor-
mative europee difficili (ma non
impossibili) da attuare».
Lauspicio che formula Cavan-
naé che «se tale cura come pro-
babile si espandera sara oppor-

Il dottor Luigi Cavanna. La comunita scientifica discute dopo la somministrazione della terapia CAR-T al Bambin Gesli

tuno che nei maggiori centri
ospedalieri regionali sia possi-
bile produrre tale trattamento
con possibilita di somministrar-
lo poi nei pazienti anche negli
ospedali di riferimento. Oggi in-
fatti - dice - non credo che ogni
singolo ospedale, anche di di-
mensioni medio-grandi, possa
produrre la cura CAR-T. Come &

accaduto a Roma, il farmaco
puo essere prodotto e prepara-
to anche all'interno dell’ospe-
dale avendo pero tutta la filiera
perla sua produzione ed essere
accreditati e codificati. Diversi
centri americani si stanno at-
trezzando per produrre diretta-
mente i farmaci, evitando cosi
spese insostenibili».

La nuova cura apre poi una nuova
frontiera anche per i pazienti. Po-
trebbe comportare un minor ricor-
so al trapianto di midollo?

«Molto verosimile - spiega Ca-
vanna - la prospettiva di un calo
di indicazioni al trapianto di mi-
dollo/cellule staminali visto i ri-
sultati delle nuove cureimmuno-
logiche, anche oltre, non solo la

CAR-T. Anche per questo - ag-
giunge - ¢ necessario guardare
avanti quando si fa programma-
zione sanitaria».

Entriamo nel dettagliodella tera-
pia genica. Di cosa si tratta?
«Insintesi ¢ unaimmunoterapia.
Einiziata nel 2012 negli Stati Uni-
ti e I'ente regolatorio americano
Food and Drug Administration
ha approvato il primo farmaco
con questo principio prodotto
dall'industria farmaceutica. Per
capire meglio - spiega Cavanna -
¢ necessario ricordare che il no-
stro sistema immunitario ¢ mol-
to efficace nel riconoscere cio che
non fa parte del nostro organi-
smo. I linfociti che sono allabase
del sistema immunitario, sono
cellule, che come sentinelle “pat-
tugliano” continuamente il no-
stro corpo in quanto circolanti nel
sangue, arrivano in ogni parte
dell'organismo. Quando incon-
trano qualche cosa di estraneo
come un virus, un batterio, un
fungo, ecclo attaccano e lo elimi-
nano. Anche le cellule tumorali
sono cellule “estranee” peril no-
SLro Organismo, maesse sono ca-
paci attraverso innumerevoli mo-
dalita di “ingannare” i linfociti e
sviare cosi la sorveglianza 2im-
munitaria».

Come funziona il farmaco utilizza-
to a Roma?

«Si chiama CAR-T e consiste nel
manipolare i linfociti del malato
perrenderli capaci diriconosce-
rele cellule tumorali ed eliminar-
le. I linfociti vengono modificati
attraverso un recettore chimeri-
co sintetizzato in laboratorio, il
recettore ¢ chiamato CAR che e
I'acronimo di Chimeric Antige-

nic Receptor, e T perché si tratta
di linfociti T. I linfociti T del ma-
lato cosi modificati, vengono re-
infusi nel paziente e sono in gra-
dodiriconoscerele cellule tumo-
rali che portano certi antigeni sul-
la loro superficie, e di aggredirle
fino ad eliminarle completamen-
te determinando la possibilita di
guarigione. Sono gia in commer-
cioed utilizzati con efficacia con-
tro diversi tumori (polmone, me-
lanoma, rene, ecc) farmaci biolo-
gici che, come obiettivo hanno
quello di “risvegliare” il sistema
immunitario contro il cancro, la
cosi detta immunitaria, basata
sullasomministrazione di protei-
ne chiamate anticorpimonoclo-
nali. Tali farmaci li utilizziamo gia
daalcuni annianche a Piacenzan.

La nuova terapia si potra applica-
re anche ad altri tumori oltre alle
leucemie?
«S}, risultati favorevoli si sono ot-
tenuti oltre che nelle leucemie
linfoblastic aacuta, anche nei
pazienti con leucemia cronica,
coni linfomi e studi sono in cor-
s0, nei tumori cerebrali come i
gliomi. Inoltre, le cellule tumora-
liche esprimonoil recettore HER-
2 possono essere eliminati con
questa cura, ed il recettore HER-
2 ¢ espresso in diversi tumori co-
me quelli dellamammella, ovaio,
osteosarcoma, medulloblasto-
ma, stomaco, colon, ecc. Bisogna
pero essere prudenti: il tumore &
capace di difendersi purtroppo
bene, e bisognaricordare cheitu-
mori degli organi, cosi detti tu-
mori solidi sono maggiormente
eterogenei rispetto ai tumori del
sangue e quindi questo compli-
canon poco la strategia di cura».
Antonella Lenti



