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Slamo pronti a curarci
utilizzando
embrioni manipolati?

La tecnica dell’editing genetico € ancora imperfetta
e solleva questioni etiche, ma € molto promettente

GIANNA MILANO

a quando, nell’aprile
D scorso, un team cinese
ha pubblicato su «Pro-
tein&Cell» un articolo in cui si
descrive la possibilita di modi-
ficare con tecniche di manipo-
lazione genetica gli embrioni
umani il dibattito tra scienziati
e bioeticisti non si é pii sopito.
A favore di quello che viene
chiamato «editing» del genoma
umano si sono pronunciati, il 10
settembre, i componenti del-
PHinxton Group riuniti a Man-
chester, in Inghilterra, conside-
randolo essenziale per la ricer-
ca e in prospettiva per eventua-
i applicazioni cliniche. Il grup-
po - che forma un network in-
ternazionale di ricercatori di
cellule staminali, bioeticisti ed
esperti che vigilano sulle deci-
sioni in fatto di temi scientifici -
considera le tecniche di editing
genetico su embrioni umani
«fondamentali» per rispondere
a una serie di quesiti sulla no-
stra biologia. «Finora gli studi
sullo sviluppo embrionale sono
stati fatti soprattutto sui topi.
Siamo pero convinti che la ri-
cerca su cellule riproduttive ed
embrioni umani potrebbe aiu-
tarci a capire le basi genetiche
di molte malattie e a mettere a
punto terapie che possano cor-
reggerle», dice Giuseppe Testa,
professore di biologia moleco-
lare alla Statale di Milano: di-
rettore del Laboratorio di epi-

genetica delle cellule staminali
all'Istituto Europeo di Oncolo-
gia, & anche uno dei membri
dell’Hinxton Group.

Per eseguire l'editing del ge-
noma i ricercatori cinesi, gui-
dati da Junjiu Huang dell’Uni-
versith di Sun Yat-sen, a
Guangzhou, hanno utilizzato
un sistema di molecole - il Cri-
spr-Cas9 - con cui tagliare il
Dna degli embrioni umani e poi
con una serie di altre molecole
hanno introdotto del nuovo
Dna per riparare il difetto ge-
netico. Il team, che ha usato 86
embrioni non adatti alla ripro-
duzione, ha cosi tentato di mo-
dificare il gene mutato respon-
sabile di una malattia congeni-
ta del sangue, la talassemia be-
ta. Ma dopo 48 ore, quando gli
embrioni erano formati da otto
cellule, Huang ha verificato che
solo quattro contenevano il ma-
teriale genetico per riparare il
difetto. «E qui ci siamo fermati,
perché pensiamo che la tecnica
non sia ancora maturay, ha det-
to Huang a «Naturey.

Lo studioso ha rilevato in
quegli embrioni un numero
sorprendente di mutazioni
«fuori bersaglioy, non intenzio-
nali, e potenzialmente pericolo-
se. Problemi insuperabili?
«Credo che, una volta perfezio-
nata, la tecnologia, che gia oggi
¢ un modo semplice ed elegante
di riparare un gene difettoso,
possa diventare uno strumento
pil1 efficiente rispetto alle al-
ternative finora usate per la te-
rapia genica: queste ricorrono
a vettori virali inattivati con i
quali trasportare il gene giusto

nelle cellule malate», commen-
ta Testa. In effetti, in preceden-

tiricerche si era ricorsi all'edi-
ting del genoma per correggere

mutazioni che causano disturbi
metabolici e per creare cellule
capaci di attaccare il tumore e
altre resistenti all’Hiv.
Latecnica, secondo Testa, fa
intravedere molti sviluppi futu-
ri, come gli interventi sulle cel-
lule staminali somatiche, ossia
adulte: si prelevano queste cel-
lule con una mutazione geneti-
ca, le si riprogramma e le si
reintroduce nell’individuo da
cui sono state prese. In Giappo-
ne lariprogrammazione é stata
gia sperimentata su un pazien-
te con maculopatia degenerati-
va, malattia della vista che por-

ta alla cecita. «Cellule della cu-
te prelevate al malato sono sta-

te prima riprogrammate in sta-
minali pluripotenti e poi diffe-
renziate in epitelie pigmentato
della retina: questo ¢ stato poi
impiantato nell'occhio del pa-
ziente. Lo studio, che mirava a
valutare la sicurezza della tec-
nologia, & sta-
to pero blocca-
to, perché nel-
le cellule ri-
programmate
sono state sco-
perte mutazio-
ni genetiche di
incerto signifi-
cato. In futuro,
comungque,
lediting po-
trebbe essere
integrato in questo tipo di ap-
proccio, vale a dire di medicina
rigenerativa. E - prosegue Te-

sta - «si immaginano anche
banche di staminali somatiche
compatibili, prese da donatori,
con specifiche caratteristiche
dal punto di vista immunitario,
che servano a tutti. O quasi».
IT dibattito bioetico sull’edi-
ting del genoma umano - che &
anche un capitolo della «preci-
sion medicine» lanciata da Ba-
rack Obama ed é stato il tema

della recente conferenza a Ve-
nezia di «The future of Scien-

ce» - & comunque destinato a

continuare. LAccademia delle

scienze Usa siprepara a tenere,

adicembre, un summit. Traiti-

mori, ¢’ quello che la manipo-

lazione di cellule germinali, co-

me spermatozoi e ovociti, ven-

ga usata per

cambiare

tratti genetici

da trasmette-

re alle genera-

zioni successi-

ve. E lo spet-

tro,in assenza

di regole, re-

sta quello dei

«designer ba-

bies», bambi-

ni manipolati

geneticamente per asseconda-

re i desideri dei genitori.
Edward Lanphier, della «Al-

liance for Regenerative Medici-

ne», a Washington, ha chiesto

una moratoria su questa tecni-

ca anche per la ricerca di base.

E altri scienziati, tra cui Jenni-

fer Doudna dell'Universita di

Berkeley, uno degli inventori di

Crispr-Cas9, hanno espresso la

speranza di «un vigoroso dibat-

tito» sull’argomento. Che coin-

volga tutti: scienziati, politici,

opinione pubblica.
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