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‘Buonoono, 11 sangue nonmente
iltest ematlc:o svela ogm malattla |

ELENADUSI

E il primo luogo in cui le malattie, anche in assenza
disintomi, lasciano le loro tracce. Cosl, dopo decenni
distudi, incercatori americani (e quelliitaliani) hanno
scoperto cosa puo (e potra) fare un semplice test
ematico: individuare i tumori, le malformazioni

dei bambini e, forse un giomo, I'Alzheimerele altre
demenze senili. Sostituendosi a biopsie e amniocentesi

mente

FLENS DUSK

E MALATTIE non-ven-
gono mai in silenzio,
anche quando sem-
ano senza sintomi.

‘Eil primoluogoin cui
Iasmano eimpronteéilsangue.

Come bottiglie in mezzo al ma-

re, migliaia di messaggi in codi-
cesulnostrostatodisalutescor-
rono all'interno delle vene. De-
cifrarlinonésemplice, maaleg-
gerne la lingua i ricercatori
stanno imparando sempre me-
glio. Il guadagno che si puo ot-
tenere e infatti straordinario.
Individuare tumori, malforma-
zioni dei bambini, forse un gior-

no anche Alzheimer e altre de-
menze senili con un semplice
esame del sangue pud rivolu-
zionarenonsololadiagnosi, ma
ancheil trattamentoequindile
possibilita di guarigione.

In un sistema pervasivo come
quello circolatorio finiscono cellu-
le provenienti da tutti gli organi
del corpo, frammenti di materiale
genetico, proteine che sono i pro-
dotti di scarto di processimetabo-
lici, di replicazioni e di morti cellu-
lari avvenuti chissa dove. Non c'é
periferiachenonvengatoccatada
questarete di smistamento. E per
individuare la presenza di tumori
o effettuare diagnosi prenatali
nelle madri che rischiano di avere

un figlio down il test del sangue &
gidunatecnicamatura, prontanei
prossimi anni a soppiantare pro-
cedure invasive come le biopsie
degli organi colpiti dal tumore o
I'amniocentesi in gravidanza. La
frontiera, ancoratuttadaverifica-
re, riguarda invece la diagnosi di
malattie del cervello come Alzhei-
mer, depressione, demenzesenili,
psicosi.

La diagnosi prenatale & stato il
punto di partenza di queste ricer-
che. Negli anni Settanta ci si ac-
corse che alcune cellule dei bam-
bini finiscono non si sa come nel
sangue della madre (e vi restano
per decenni). Ma solo dopo aver
imparato a leggere il Dna umano
(intorno al 2000) e a farlo a velo-

cita stratosferiche (in questi ulti-
mi anni) & stato possibile usare
questomaterialegeneticopersco-
prire se il bimbo che nascerahala
sindrome di Down. Il test del san-
gue, adifferenzadell’amniocente-
si, & in grado di rivelare un nume-
ro ancora ridotto di difetti geneti-
ci. Ma & solo questione di tempo
perché la sua portata si allarghi.
L'universita della California a San
Francisco all'inizio di aprile ha di-
mostrato che I'analisi del sangue
materno & piu efficace di amnio-
centesi e villocentesi, esami che
portano con sé un rischio minimo
diperderelagravidanza. Su 16mi-
ladonnestudiate, 38 portavanoin
grembo un figlio down. Il test del
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sangue le ha individuate tutte,
mentre gli esami tradizionali ne
hanno persi 8, hanno pubblicato i
ricercatori sul New England Jour-
nal of Medicine.

Maeénell'enormebattagliacon-
troilcancrocheoggisistannocon-
centrando gli sforzi per leggere
I'impronta scritta dalla malattia
sul sangue. Da un lato c'e la pro-
spettivadidiagnosticareiltumore
prima che dia sintomi, e con un
semplice prelievo. Dall'altro la
possibilitd di monitorare, passo
dopo passo, l'efficaciadiuna cura.
«[tumoreéunamalattiachecam-
biacontinuamenteduranteil trat-
tamento. Il vantaggio dei test del
sangue & poter verificare comeva-
rialabiologia del tumorein tempo
reale, invece di doverripetere una
procedura invasiva e costosa co-
melabiopsiatradizionale»,spiega’
Massimo Cristofanilli, oncologo
della Thomas Jefferson Univer-
sity di Philadelphia.

Ai congressi lo scienziato pre-
sentail caso diuna paziente che si
¢ ammalata di cancro al seno nel
2007,a5b anni. Nel 2013 laprima
analisidelsanguehamostratoche
nel Dna del tumore c’era l'altera-
zione di un gene pericoloso, capa-
cedifar accelerare la malattia. Al-
la sua terapia & stato subito ag-
giunto un nuovo farmaco, piu ag-
gressivo. Iltumoreérallentatoela
successiva analisi del sangue ha
mostrato una riduzione della
cuantita di Dna alterato. Mainun
nuovo prelievo, a settembre del
2014, sono comparse nuove, nu-
merose alterazioni contro le quali
i farmaci precedenti erano evi-
dentemente poco efficaci. Dopo
I'esame del sangue, anche la Pet
ha confermato 1’aggravamento.
Subitoi farmaci sono stati adatta-
tiperrispondereall avanzamento
deltumore. «Laconcordanzafrale
biopsietradizionalieitest delsan-
gue oggiraggiunge quasiil 90%»,
conferma Cristofanilli.

Negli Stati Unitile sperimenta-
zioni delle “biopsie liquide” sono
ormai avanzate e coinvolgono mi-
gliaia di pazienti, in generein fase
di metastasi. Quando i trialsaran-
no completati — fra circa un paio
di anni — i test del sangue diven-
teranno disponibili per tutti. Per
tumori difficili da individuare in
fase precoce come pancreas e
ovaioiprelievi potrebberorappre-
sentare un salvavita. Ma pittin ge-
nerale osservare a tu per tul'evo-
luzione del cancro potrebbe met-
tereindiscussioneil sistemadelle
cure attuali. Analizzando nel san-
gue il Dna rilasciato dal tumore
della prostata, Paul Workman e i
suoi colleghi dell'Institute of Can-
cer Research di Londra si sono ac-
corti che alcuni farmaci rischiano

addirittura di selezionare le pill croRnanebasterannosolo3.108».

resistentifrale cellule del tumore.

Qualora questo avvenisse, solo
una biopsia liquida permettereb-
be di mutare subitorotta nella cu-
ra. Laricerca & stata pubblicata a
settembre dell'anno scorso su
Science Translational Medicine.
«Sappiamochelecelluledel tumo-
re possono evolversi e cambiare
conil tempo», raccontaWorkman.
«Questo potrebbe permettergli di
diventareresistentiaifarmaciche
usiamo per combatterle. Per evi-
tarlo, & fondamentale analizzare
periodicamente dei campioni del
tumore, ma questo & molto diffici-
le conlebiopsie tradizionali. I test
del sangue ci permettono di evita-
recheuntrattamento favoriscala
selezionedellecellule piticattive»,

Se gli Usa sono all'avanguardia
in un settore della medicina ad al-
tatecnologia (laletturarapidadel
Dna ha bisogno di sequenziatori
avanzatiel'analisi dei dati di com-
puterpotenti),'Italianonsfigura
certo al loro cospetto. L'Istituto
Tumori di Milano e l'Istituto Euro-

peo di Oncologia hanno appena
sperimentato due “biopsie liqui-
de” che cercano nel sangue tracce
molto piccole di materiale geneti-
co dei tumori del polmone. Le “pi-
stolefumanti” cheindicanolapre-
senza di un cancro sono molecole
chiamatemicroRna. Le sperimen-

tazioni, finanziate dall’Associa-
zione per la Ricerca sul Cancro
(Airc), dalla fondazione Monzino
e dalla fondazione Veronesi sono
state effettuate a Milano su un
gruppo di forti fumatori. «Incro-
ciando i dati della Tac spirale con
quellideltest del sangue abbiamo
individuatoimicroRna utili perla
diagnosiprecoceeilmonitoraggio

dellamalattia», dice GabriellaSoz-
Zi, direttrice del laboratorio di ge-
netica dei tumori dell'Istituto Tu-
mori. «ImicroRna non vengonori-
lasciati solo dalle cellule tumorali,
madall'organostesso,cheunavol-
tacolpitoreagisceallamalattiaesi
preparaaospitarla». L'Istituto Tu-
mori & allaricerca di altri mille vo-
lontari, forti fumatori di almeno
50 anni, per portare avanti la sua
sperimentazione (informazioni
suwww.biomild.org). Rispettoal-
la Tac spirale, costosa e non sem-
pre precisa (potrebbe vedere tu-
mori che non esistono), i test del
sangue promettono di risparmia-
re, tempo, ansia e denaro. «Se og-
gi ci vogliono 10mila Tac per dia-
gnosticare 100 tumori — spiega
Fabrizio Bianchi, responsabile del
laboratoriodigenomicaebioinfor

maticadell'Istituto europeo di on-’
cologia — domani facendo uno
screening preliminare con i mi-

@RIPRODUZIONE RISERVATA

“AMilano I'lstituto tumori
cerca mille volontari
over 50 per sottoporsi
agli esami sperimentali”

Rispetto alla Tac i nuovi
prelievi promettono

di far risparmiare tempo,
ansia e denaro
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I nuowi test Cosa permetiono
i fare ‘
Diagnosi precoce -
letracce dei tumort
nel sangue compaiono
prima che la malattia

I tumoririlasciano
nel sangue le loro tracce:

Intere cellule

" Frammenti del loro Dna

Micro Rna
(piccole molecole che regolano
'espressione dei geni)

manifesti i sintomi

Trattamento
personalizzato:
a differenza ‘
delle biopsie
tradizionali,

itest del sangue
possoho essere
ripetuti spesso
Leterapie possono.
egsere adattate.
all'evoluzione

della malattia

oralaChiesacambi

annianalizziamo
nessagiccllecellule
chescorrononellev
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