Scienze tumori

Quel killer piccolo piccolo
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on c¢’¢ dubbio che si siano
fatti passi avanti importanti
nella comprensione delle
cause del tumore. Ora sap-
piamo che il cancro ha una
base genetica e che il malfunzionamento
delle cellule tumorali & causato da errori
nelle unita genetiche che controllano la
proliferazione, la differenziazione e la
morte cellulare. Sulla base di questa nuo-
va informazione abbiamo poi capito che
non tutti i tumori sono uguali agli altri e
abbiamo prodotto farmaci intelligenti
che vanno specificamente a riparare que-
sti comportamenti aberranti dettati dal
guasto genetico, in maniera specifica e
mirata.Stiamo ora leggendoerileggendo
il genoma alla ricerca di errori genetici
che ci aprano nuove possibilita di cura.
Questo offre opportunita nuove e da
speranza che si possano trovare soluzio-
ni terapeutiche efficaci sulla base di
questa nuova conoscenza.

Eppure di cancro si muore ancora e
una domanda sorge spontanea: come
mai nonostante si siano fatti progressi
enormi ancora non si & trovata una solu-
zione definitiva per molti tipi di tumore.

Ebbene la risposta viene ancora una
volta dalla nostra capacita di leggere il
genoma e di leggerlo e studiarlo sempre
piu rapidamente e in maniera dettagliata.
Cosi facendo ci siamo accorti di aver ac-
centrato tutte le nostre attenzioni su uno
o due “volumi” dell’enciclopedia della
vita che il nostro genoma rappresenta.

E ci siamo anche accorti che gli altri
volumi sono ricchissimi di significato e
di unita genetiche che svolgono funzio-
ni importantissime all’interno delle
nostre cellule attraverso la produzione
di Rna. E come se avessimo scoperto ad
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Un'unita genetica minuscola.
Responsabile di cancri e
metlastasi. E la scoperia di un
italiano in America. Che ci
racconia la sua rivoluzione
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un tratto di aver largamente sottovalu-
tato la quantita di informazione conte-
nuta nel nostro genoma. Perché di que-
sto genoma non capivamo la lingua, di
questi volumi non riuscivamo a decri-
frare il linguaggio. Ora incominciamo
a capirla e improvvisamente ci si € aper-
to un universo enorme di opportunita e
di significati.

La rivoluzione in atto offre nuove oc-
casioni per comprendere le malattie e
curarle. Tutti i progressi fatti di recente
sono stati ottenuti leggendo solo il 2 per
cento dell’enciclopedia: ora incomincia-
mo ad apprezzare il rimanente 98. Data
la vastita di nuova informazione a nostra
disposizione, ¢ veramente difficile imma-
ginare cio che questo potra significare. Di
colpo il numero di unita genetiche ¢ qua-
druplicato: geni che codificano Rna lun-
ghi,corti e molto corti, i cosidetti microR-

na. E questi Rna possono comunicare tra
di loro, si parlano e possono causare il
tumore, anche quelli piccolissimi come i
microRna.

Adesempio,abbiamo direcente dimo-
strato che un microRna (chiamato miR-
22) causa il tumore alla mammella e la
sua metastatizzazione, cosi come € re-
sponsabile di altre sindromi del midollo
osseo e di leucemie. I’idea che un mi-
croRna,un piccolo frammento disole 22
paia di basi possa causare il cancro é gia
sconvolgente e affascinante di per sé. Ma
la scoperta che miR-22 causi il cancro e
favorisca pure la sua metastatizzazione
comunicando e sopprimendo I’espres-
sione di un altro microRna € ancora piu
sconvolgente. Un’alterazione della co-
municazione tra due piccolissime unita
puo dunque essere alla base del cancro e
delle metastasi.

E ancora una volta questa nuova cono-
scenza ci apre nuovi scenari terapeutici
perché ci sono mezzi per bloccare seletti-
vamente la funzione dei miRna usando
dei “competitori” che lo facciano in ma-
niera selettiva. Stiamo gia sperimentando
alcuni di questi “competitori” al Beth
Israel Deaconess Medical Center: in to-
polini nei quali il tumore & causato dal
miR-22 valutiamo quali sono le singole
sostanze che hanno la maggiore azione

terapeutica. Quelle

RAPPRESENTAZIONE GRAFICA DELLA DIVISIONE CELLULARE

con effetto pit mar-
cato le sperimentere-
mo nell’uomo.

La capacita di leg-
gere I’enciclopedia
della vita nella sua
interezza sta dunque
trasformando la no-
stra comprensione
della malattia tumo-
rale e della sua tera-
pia,cosicomedialtre
malattie e funzioni
biologiche.
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