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I 'informazione corretta sulle malattie ereditarie

QUANDO ILGENOMA
[ UNFALSOPROFETA

BRUNO DALLAPICCOLA

aro direttore, il titolo a tutta pagina dell'inserto di Repubblica

di mercoledi 28 luglio & uno di quelli che non danno adito a

dubbi. In effetti, le “promesse mancate” del Dna riguardano

un settore specifico dellaricerca e delle applicazioni del Dna,
quellorelativo ai caratteri e alle malattie complesse.

Dopo avere ottenuto per 20 anni successinella definizione delle ba-
sibiologiche delle malattie “semplici” (talassemia, distrofie muscola-
ri, fibrosi cistica), lagenetica si & rivolta negli ultimi anni alla decodifi-
cazione delle malattie complesse (quelle cardiovascolari, ipertensio-
ne, diabete, osteoporosi, autismo, ecc.}, che originano dall’effetto
combinatodell’ambiente e di numerose mutazioni genetiche comuni
(presentiin oltre 'l % della popolazione, delinite polimorfismi). Que-
sti studi hanno subito un’accele-
razione con i nuovi strumenti di
analisi, che consentono diesami-
nare il genoma di una persona
conunarapidita 50 volte superio-
real0 annifa, quando & stato an-
nunciato il sequenziamento del
genoma umano. Queste tecniche
abbattonocostietempidelleana-
lisi genomiche, che dagli oltre
500.000 dollariei moltimesidila-
voro, necessari tre-quattro anni
fa, sono crollati a poche migliaia
didollari e una settimana. Non si
&molto lontani dall’ideadi offrire
un’analisi genomica completa a
1000 dollari.

Perché tanta pressione verso
queste analisi? Soprattutto nella
prospettiva di identificare i fatto-
ridisuscettibilita (e diresistenza)
allemalattie e per avviare un pro-
getto di prevenzione. Infatti, non
eaffattoperegrinal’ideadipensa-
re al nostro Dnacomeaunasorta
di “cartella clinica” nella quale &
racchiusa una parte importante
delnostro futuro biologico.

L’articolo riprende un docu-
mentodiffusoneigiorniscorsidal
Gao (Government Accountabi-
lity Office degli Stati Uniti) con il
quale vengono illustrati i risultati

4Hl— WYZY
Pl}

%D data

stampa



Quotidiano Roma

Diffusione: 485.286 Lettori: 3.069.000

la Repubblica

Direttore: Ezio Mauro

03-AGO-2010

da pag. 37

%D data

stampa

contradditori di questi test pre-
dittivi venduti da diverse aziende
private, reclamizzati con l'idea di
predireirischi di malattia, le mo-
dalita di invecchiamento e addi-
rittura gl orientamenti sugli stili
divita, la dieta pittappropriata, il
profiloatleticoelasceltadel part-
ner ideale. L'importanza del do-
cumentodel Gaononstasolonel-
la denuncia dell’elevato tasso di
errorinelleanalisiofferte,nonché
dellaloroscarsacapacitapreditti-
va, ma anche del loro potere an-
siogeno collegato alla cattiva co-
municazione dei risultati.

Non etuttavia correttoritenere
che il “flop” di questi test sia solo
attribuibile alle distorsioni del
businessodalle modalitadiinter-
pretazione dei risultati. Sono sta-
ti eseguiti al momento circa 600
studi genomici su almeno 150
malattie e caratteri complessi,
coniquali sono state identificate
circa 800 variazioni genetiche as-
sociate alle malattie. Per alcune
patologie, come quelle cardiova-
scolari, le malattie infiammatorie
croniche dellintestino, la dege-
nerazioni maculare senile, la ca-
pacita predittiva e importante e il
possibile trasferimento dei risul-
tati nella pratica clinica sta assu-
mendo un crescente interesse.
Viceversa, per la maggior parte
delle malattie, I'impatto clinico &
del tutto modesto. Per questo &
pittimportante controllare glisti-
1i di vita piuttosto che preoccu-
parsi delle varianti genetiche che
hanno un basso impatto sul ri-
schio.

Il sequenziamento di alcuni
genomi,compresiquellidi perso-
naggicelebri,sedaunlatohapor-
tato all'attenzione del grande
pubblico, la possibilita di svilup-
pare la medicina personalizzata,
dall’altro ha dimostrato che tutt
condividiamo un genoma “im-
perfetto”, che cioé nessuno puo
vantare di avere un genoma privo

di fattori di predisposizione alle
malattie. Percid, ai problemi tec-
nici e interpretativi delle analisi
genomiche, si aggiunge un altro
aspettocritico, cheriguardalaco-
municazione dei risultati. Il pro-
blemaerastatosollevatodaibioe-
ticisti ancora primache questi te-
st si rendessero disponibili,
preoccupati dalla possibilita che
ladisseminazione di informazio-
nisupresuntiorealirischi proba-
bilistici di malattia potesse avere
connotazioni negative, al punto
creare dei malati immaginari. E
interessante, al riguardo, quanto
ha scritto recentemente James
Watson: «ho avuto molti vantaggi
dall’essere stato in primo uomaoil
cuigenoma & stato reso pubblico
sulweb;almomentolaconoscen-
za dei miei rischi genetici non mi
ha tolto un’ora di sonno; non so-
no pero certo che avrei un atteg-
giamento altrettanto positivo se
questainformazione mifossesta-
ta comunicata in una fase molto
piliprecoce della mia vitar.
Vapresoattochesiamoancora
in una fase di “work in progress”
ed & prematuro trasferire la mag-
gior parte dell'enorme mole di
dati prodotti nella praticaclinica.
Probabilmente nell’arco dei
prossimi 5-10 anni questo scena-
rio & destinato cambiare, anche
perché nuove tecnologie rende-
ranno possibile I'analisi delle va-
riazioni genomiche pili rare (fre-
quenza inferiore a 1%), quelle
probabilmenteresponsabilidella
componente ereditaria delle ma-
lattie complesse. In questo senso
e realistico pensare che “le pro-
messe mancate” saranno larga-
mente compensate. Nel frattem-
po il Comitato Nazionale per la
Bioetica e il Comitato Nazionale
per la Biosicurezza, le Biotecno-
logie e le Scienze della Vita hanno
elaborato nelle scorse settimane
un corposo documento sui “Test
geneticidisuscettibilitaelamedi-
cina personalizzata”, le cui con-
clusioni prudenziali e cautelative
sono assonanti con il lavoro di-
vulgato neigiorniscorsi dal Gao.
Per questo, avere l'umilta di ri-
visitare certi entusiasmi sulla ri-
voluzione geneticaeutile, educa-
tivo e, soprattutto, nell'interesse
dei cittadini.
La diffusione
superficiale di dati
sulle probabilita di
rischio pud crearve
malati imsnmaginavi



