niezione di anestetico, incisio-
ne e chiusura della ferita: sono
i gesti di sempre. Che pero
cambiano ogni giorno, trasfor-
mati dall’'ingresso in sala ope-
ratoria delle biotecnologie.
Che trasformano i materiali e
gli strumenti. Con molta creativita.
A partire dall’ago “intelligente” messo a
punto nel laboratorio di Jeffrey Karp della
Harvard Medical School di Boston. Un ago
capace di fermarsi quando raggiunge il suo
obiettivo, che si tratti di una vena o dello
spazio epidurale, riducendo cosi il rischio di
complicazioni. «Ho cominciato a pensarci
quando mia moglie ha partorito, riflettendo
sulle possibili complicanze dell’anestesia
epidurale, come la cefalea dovuta alla per-
forazione accidentale di un tessuto sbaglia-
to», racconta Karp. La soluzione (ispirata
ad alcuni dispositivi dell’industria petrolife-
ra) € un ago cavo a forma di S che contiene
un filamento di plastica. Quando si applica
una lieve pressione nel punto dell’iniezione
il filamento, incapace di penetrare un tessu-

Colle e adesivi
biologici
promettono

di cancellare il
rischio=-cicatriei.
Ma i costi

sono proibitivi
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Aghi capaci di fermarsi quando arrivano
sull’obiettivo. Cerotti biomimetici

per chiudere le ferite. Protesi generate
con staminali. Cosi un armamentario
all’avanguardia sta cambiando la chirurgia

DI VALENTINA MURELLI

to sodo come la pelle o 1 mu-
scoli, si ripiega nel tubicino
cavo. Man mano che siappli-
ca nuova forza, pero, tubo e
filamento cominciano a
muoversi insieme, e quando
si raggiunge la cavita deside-
rata il filamento riesce final-
mente a uscire bloccando ’avanzata del-
I’ago, che rimane in sede.

Karp € un ingegnere chimico con la passio-
ne per la medicina, e insieme a una ventina
di colleghi ha sviluppato anche un tessuto
adesivo biocompatibile e biodegradabile
che potrebbe rivelarsi utile per sigillare feri-
te, sostituendo (o affiancando) suture e pun-
ti metallici. Il nuovo “cerotto™ chirurgico e
un esempio brillante di biomimetica. «Sia-
mo partiti da un polimero sintetico e ne ab-
biamo modificato la superficie, copiando
quella delle zampe del geco, che permette al-
I'animale di camminare anche in verticale»,
racconta il bioingegnere. 1l risultato & un
materiale contemporaneamente elastico e
adesivo, capace diadattarsia varie deforma-
zioni rimanendo incollato ai tessuti sotto-
stanti. «Pensiamo che potrebbe essere utile
soprattutto per sigillare ferite di organi in-
terni, come stomaco 0 polmoni». E Karp ¢
gia stato contattato da 25 compagnie bio-
tech interessate allo sviluppo del prodotto.
Del resto, quello di colle, adesivi e sigillanti
e uno dei settori piu ricchi di innovazioni in
ambito chirurgico. Negli ultimi anni, varie
aziende hanno proposto collanti liquidi che
si applicano con un dispositivo simile a un
pennarello o reti adesive per suture. O an-

che sistemi, come il Prineo della
Ethicon, che mettono insieme le
due cose: una rete flessibile da
“srotolare” sulla ferita e un ade-
sivo liquido che, una volta appli-
cato sulla rete, forma una pelli-
cola impermeabile. Prodotti di
questo tipo cominciano a diffon-
dersi soprattutto in chirurgia
plastica: «Un settore in cui, pit
ancora che in altri, € importante
ridurre al massimo I'impatto del-
le cicatrici», afferma Francesco
D’Andrea, ordinario di Chirur-
gia plastica alla seconda univer-
sita di Napoli. Colle e reti adesi-
ve permettono di richiudere piu
velocemente le ferite e sono faci-
li da rimuovere. «Noi li utilizzia-
mo soprattutto per interventi di
addominoplastica e di riduzione
o ricostruzione del seno, ma anche per i lif-
ting», spiega 'esperto: «Sarebbero molto
utili anche in chirurgia d’urgenza, ma il lo-
ro uso € limitato dai costi elevati».

Una precisazione, pero, ¢ d’obbligo: al mo-
mento attuale, colle e reti non sostituiscono
le suture, le accompagnano soltanto. I pun-
ti interni si mettono comunque, anche se
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spesso si possono evitare quelli esterni. «Pri-
ma che un chirurgo decida di affidare la te-
nuta di una sutura a una colla, occorrono di-
mostrazioni certissime. Che oggi ancora
non abbiamo», afferma Carlo Staudacher,
direttore del Dipartimento di chirurgia ge-
nerale e specialistica dell'Istituto San Raf-
faele di Milano.
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Ormai ampiamente apprezzate, invece, sO-
no le ultime novita biotech in fatto di emo-
stasi, il controllo del sanguinamento. Si trat-
ta di prodotti a base di sostanze coinvolte
nella coagulazione (come la trombina o il fi-
brinogeno, di origine umana o animale), in-
trappolate in una matrice gelatinosa: si spre-
MONO come una crema o si tamponano co-
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In alto a sinistra: computer
design di un braccio robotico
che utilizza un bisturi laser

me una spugna, arrestando velocemente la
perdita di sangue. «Questi prodotti hanno
sostituito il tamponamento meccanico e
I’empirica pratica del chirurgo che riempiva
la ferita di garze, la richiudeva e la riapriva
un paio di giorni dopo sperando che 'emor-
ragia fosse cessata», afferma Staudacher.

[ primi a utilizzare il biotech in sala sono »
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L'obiettivo & chiaro: ridurre sempre piu l'invasivita

e I'estensione del campo operatorio. Per arrivare alla
chirurgia su singola cellula: la nanochirurgia. La meta

é ancora lontana, ma si sta gia lavorando per mettere a
punto i primi strumenti, come nanoaghi di tubi di carbonio
in grado di perforare una cellula senza danneggiarla. Oppure
nanopinzette capaci di afferrare oggetti submicroscopici,
che potrebbero servire a un nanochirurgo per manipolare

e spostare singoli organuli all'interno di una cellula.

0, ancora, laser di estrema precisione (I’equivalente

del classico bisturi) per distruggere mitocondri o altri
organuli senza conseguenze. In questo modo si potrebbero
riparare danni cellulari estremamente precoci, prima

che diano origine a condizioni piu gravi e difficili

da trattare, come i tumori.

Altre applicazioni delle nanotecnologie in ambito chirurgico
potrebbero essere piu vicine. Un gruppo di ricercatori

del Massachusetts Institute of Technology e dell'Universita
di Hong Kong, per esempio, & al lavoro per sviluppare
nuovi agenti emostatici basati su proteine sintetiche
auto-assemblanti. In una serie di esperimenti su modelli
animali, Rutledge Ellis-Behnke e colleghi, hanno verificato
che queste proteine, posizionate sul sito di una ferita,

si organizzano in nanofibre che formano un barriera in
grado di arrestare I'emorragia in meno di 15 secondi.

E ci sono anche altri vantaggi: la soluzione proteica
utilizzata & completamente atossica e non allergenica

e poco a poco viene degradata, rilasciando amminoacidi
utilizzabili dalle cellule del tessuto in riparazione.

Ottimi i risultati su ratti e criceti, ora si aspettano

quelli sull'uomo. E ancora: la creazione di sensori tattili
costituiti da nanoparticelle d’oro e dotati di una sensibilita
paragonabile a quella delle dita umane (ottenuta un paio

di anni fa da ricercatori americani) potrebbe permettere,
in un futuro non troppo lontano, di sviluppare nuove
strumentazioni per interventi in laparoscopia. Questi
strumenti nanotecnologici super sensibili aiuterebbero

il chirurgo a farsi un'idea pil precisa delle caratteristiche
del tessuto su cui sta operando “a distanza".

stati gli ortopedici. All'Istituto ortopedico
Rizzoli di Bologna il laboratorio di biomec-
canica e innovazione tecnologica ha speri-
mentato sistemi a base di staminali per la ri-

Ur’impaleatura
di collagene

C bibil generazione del tessuto osseo e di cellule del-
riassor e la cartilagine per il trattamento delle lesioni
er curare della cartilagine stessa: le cellule sono prele-
vate dal paziente, espanse in laboratorio e

ll cuore. sparse su una speciale ceramica porosa op-

pure su un’impalcatura a base di acido ialu-
ronico ingegnerizzato e infine impiantate
nel paziente.

La tecnica, pero, € molto costosa e si stanno
cercando alternative. «Lavoriamo allo svi-
luppo di biomateriali intelligenti che, dopo
I'impianto, siano in grado di indirizzare le
cellule staminali naturalmente presenti nel
sangue del paziente a differenziarsi forman-

Una di acido
ialuronico per
il tessuto osseo
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Computer design di un nanorobot
che opera un globulo rosso. A destra,

in alto: pillole di anestetico, fibre muscolari
e illustrazione del meccanismo della
trombosi; sotto: laser surgery per gli occhi

do nuova cartilagine oppure
nuovo tessuto osseo. Il tutto sen-
za bisogno di trapiantare cellu-
le», spiega Elizaveta Kon, diri-
gente medico del Rizzoli. La tec-
nica € oggetto di una grande spe-
rimentazione internazionale ap-
pena iniziata. Un’innovazione
analoga e allostudio anche per ri-
parare le lesioni del menisco: Kon e colleghi
stanno lavorando a una protesi sintetica in
poliuretano che viene impiantata nel ginoc-
chio del paziente. «A poco a poco la prote-
si viene “abitata™ da vari tipi di cellule, che
cominciano a depositare una matrice, fino a
dare origine a una struttura che riproduce il
ruolo del menisco».

Ma non tutti credono che il futuro del bio-
tech in sala operatoria sia nei biomateriali
sintetici. «Non sempre i1 materiali sintetici
fanno un buon lavoro: ci stiamo chiedendo
se in alcuni casi non sia meglio utilizzarne di
naturali come il collagene», ha affermato
’amministratore delegato dell’azienda
americana Organogenesis, Geoff MacKay.
In realta Organogenesis un prodotto di que-
sto genere in portafoglio ce I’ha: un’impal-
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catura di collagene rias-
sorbibile e ingegnerizza-
bile per diverse applica-
zioni, utilizzata per una
protesi per la terapia di
un’anomalia cardiaca in
cuiidueatridel cuore non
sono separati come do-
vrebbero, ma possono co-
municare attraverso un
foro. La protesi forma
una sorta di doppio om-
brello che chiude il foro;
con il tempo, la maggior

ROBOT ANESTESISTA

Non solo nuovi dispositivi
e nuovi materiali

in sala operatoria: ecco
come sta cambiando
anche I'anestesia

IN SALA OPERATORIA
Farmaei E stato
approvato lo scorso anno
dall’Emea, I'agenzia
europea dei medicinali,

il Sugammadex

di Schering-Plough,

un antagonista dei curari
utilizzati per rilasciare

la muscolatura.

| miorilassanti sono
somministrati durante
I'anestesia generale,

ad esempio per facilitare
operazioni quali
intubazione e ventilazione;
possono tuttavia rendere
lento e difficoltoso

il risveglio del paziente,
la cui muscolatura tende a
rimanere semiparalizzata,
con conseguenti disagi

e aumento dei costi.

Il nuovo farmaco assorbe
i curari, annullandone
velocemente gli effetti

e permettendo cosi ai
pazienti di riacquistare

in breve tempo la normale
contrattilita dei muscoli e
la respirazione spontanea.
Ecografia Sempre
pit diffusi gli approcci
guidati dall’ecografia, per
individuare piu facilmente
i nervi da addormentare
in anestesia di tipo locale

(soprattutto per
interventi agli arti)
oppure i vasi
sanguigni in cui
iniettare I'anestesico.
Robeot

Se alcuni dispositivi
automatizzati

sono gia a fianco
dell'anestesista in sala
operatoria, I'obiettivo
& rendere automatica
I'intera procedura. Alcuni
anestesisti robot sono
gia all'opera, come

il prototipo McSleepy,
messo a punto da
ricercatori della McGill
University di Montreal

o quello sviluppato dai
medici dell'ospedale Foch
di Suresnes, in Francia.
Questi sistemi integrano
la fase di monitoraggio
(con misurazione dei
livelli di ipnosi, dolore e
rilassamento muscolare)
con un dosaggio
automatico, momento
per momento, dei diversi
farmaci necessari per
una sedazione sicura ed
efficace (farmaci per
indurre il sonno, bloccare
la percezione del dolore e
bloccare i riflessi
dei muscoli).
Cosl, il controllo
sull'anestesia
diventa ancora
pil preciso e si
riduce il rischio
di risveglio

durante |'intervento.

«"anestesista, inoltre, ha
piu tempo per occuparsi
del paziente in tutto

il suo percorso, anche pre
e post operatorio, e non
solo durante |'intervento»,
afferma Guido Fanelli,
ordinario di anestesia e
rianimazione all'Universita
di Parma: «La tendenza
attuale & quella di

far uscire |'anestesista
dalla sala operatoria

e portarlo al letto del
paziente, in modo che ne
segua tutto il decorso».

DOPO L'INTERVENTO
Anticoagulanti Per
la prevenzione di eventi
trombotici (come trombosi
venosa profonda ed
embolia polmonare) dopo
interventi chirurgici ci
sono nuovi anticoagulanti
orali (prodotti da Bayer,

.

Boheringer, Astellas). Sono
pit facili da assumere

di quelli tradizionali (come
I'eparina), che devono
invece essere iniettati.
Dolore I
post-operatorio

«E cambiato
|'atteggiamento dei
medici, che guardano con
maggior favore all’utilizzo
di farmaci un tempo
considerati pericolosi come
gli oppiodi», afferma
Alberto Zangrillo, direttore
dell'Unita operativa di
anestesia e rianimazione
cardio-toraco-vascolare
dell'lstituto San Raffaele
di Milano. Si arricchische
anche l'offerta di prodotti,
con nuovi farmaci per
attenuare nausea e vomito
successivi all'intervento
(aprepitant) e nuovi
morfinosimili, dotati di
minori effetti collaterali.

parte dell’impianto viene riassorbita e sosti-
tuita da tessuto del paziente.

Ma mentre aziende e ricercatori si sbizzar-
riscono nel proporre diavolerie di ogni ge-
nere, i chirurghi fanno i conti. Perché, af-
ferma Marco Montorsi, responsabile del-
I’'Unita operativa di chirurgia III dell’Isti-
tuto clinico Humanitas di Rozzano: «Le
novita in genere sono molto care e non
sempre a un aumento dei costi corrispon-
de una documentata e migliore efficacia di
trattamento».

Per dare una mano ai propri medici nella
scelta, alcune strutture si sono dotate di
un’unita di valutazione delle tecnologie.
Lo ha fatto, per esempio, il Policlinico Ge-
melli di Roma: I'unita riceve dai medici del
policlinico la segnalazione di nuovi pro-
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dotti o dispositivi (magari
conosciuti durante un con-
vegno o presentati diretta-
mente dalle aziende produt-
trici) e offre un’indicazione
sulla reale opportunita del-
introduzione. «Verifichia-
Mo Sé €1 Sono prove scienti-
fiche a favore della loro ef-
ficacia e cerchiamo di capire che cosa cam-
bierebbe per i pazienti e per la nostra strut-
tura, in termini di costi e di organizzazio-
ne, in seguito al loro ingresso», afferma il
responsabile Marco Marchetti. Dicertoc’e
che le richieste sono in netta crescita: 28
domande nel biennio 2006-2007, 33 nel
2008, 23 nei primi sei mesi del 2009, rela-
tive non solo all'ambito chirurgico. E I’esi-

to della valutazione? Finora, é stata com-
pletata per 65 tra prodotti e dispositivi: 12
sono stati rifiutati, 21 introdotti in modo
“controllato” (cioe solo per particolari
gruppi di pazienti), 25 introdotti senza ri-
serve. In 7 casi la richiesta di introduzione
¢ stata ritirata, dopo una piu attenta valu-
tazione, dagli stessi clinici che I’avevano
proposta. m
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