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La prima volta delle staminali
Sono fabbriche di medicine

Esperimento al Besta: una tecnica per cicatrizzazioni rapide

. BIOLOGIA

VALENTINA ARCOVIO

I mondo delle staminali
€ molto pili complesso
di quanto si creda, cosi
come molto articolate
sono le possibilita di
utilizzo. Un approccio origi-
nale (e sicuramente tra i pit1
vicini all’utilizzo in clinica) &
quello ideato da Eugenio Pa-
rati, direttore del Diparti-
mento di neuroscienze clini-
che dell'Istituto Neurologico
Carlo Besta, in collaborazio-
ne con |"Universita di Peru-
gia e 'Innochub-Ssi di Mila-
no. L'idea, descritta sulla ri-
vista «Stem Cell Research &
Therapy», consiste nell'usa-
re le cellule staminali come
«fabbriche di farmaci».

I ricercatori sono riusciti
per la prima volta al mondo a
ricavare dalle staminali pro-
teine e fattori di crescita in
grado di contribuire in modo
significativo alla rigenerazio-
ne di vasi sanguigni e tessuti.
Questa nuova tecnica & stata
sperimentata sui topolini e si
& rivelata utile nel velocizza-
re la cicatrizzazione - impie-
gando precisamente la meta
del tempo solitamente neces-
saria - di ferite croniche co-
me le ulcere diabetiche, un
problema sempre pil grave.
Si stima che il 15% dei diabe-
tici soffre o soffrira di un'ul-
cera diabetica almeno una
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volta nella vita. Percentuale
destinata a crescere, consi-
derato che nel 2030 pii di
870 milioni di persone soffri-"
ranno di questa malattia.

«L’approccio - spiega Pa-
rati - consiste nell'immerge-
re piccole strutture, gli “scaf-
folds”, costituite della piu
sottile fibra di seta, in cellule
staminali in modo che assor-
bano come spugne le loro
molecole benefiche. Questi
“scaffolds”, una volta collo-
cati nella lesione, le rilascia-
no poco per volta, aiutando
l'organismo in una cicatriz-
zazione rapiday.

Attualmente le bio-strut-
ture sono gia utilizzati in
medicina:ad esempio sono
impiegate come microscopi-
ci «ponti» all’interno di feri-
te e lesioni per aiutare il cor-
po a guarire in modo miglio-
re e senza formare cicatrici.
I ricercatori dell’Istituto
Neurologico Besta, pero,
hanno adottato un particola-
re materiale, vale a dire la fi-
broina della seta. Si tratta di
un materiale molto sottile in
grado di sciogliersi progres-
sivamente nel corpo, senza
danni, e in grado di rilascia-

re un po’ alla volta le molecole
che vi si sono ancorate. -

Per valutare i vantaggi del-
la nuova tecnica é stato stu-
diato in quanto tempo le ulce-
re diabetiche guariscono au-
tonomamente, paragonando
Pefficacia di «scaffolds» a cui
sono state ancorate particola-
ri cellule staminali, le cellule

adipose mesenchimali adulte,
con altri «scaffolds», a cui so-
no state ancorate le stesse cel-
lule, poi rimosse. «Abbiamo
quindi osservato - sottolinea
Parati - che le cellule adipose
mesenchimali adulte aderi-
scono e crescono sulla strut-
tura, mantenendo il loro profi-
lo fenotipico e la loro capacita
di differenziarsi. Le analisi
strutturali hanno poi dimo-
strato che i processi di steri-
lizzazione, decellularizzazio-
ne, congelamento e immagaz-
zinamento non alterano la
struttura di questi “scaffol-
ds”, sia di quelli con le cellule
sia di quelli senza celluley.
Quando vengono innestate
sulle ferite dei
topi diabetici,
entrambe - la
struttura con
cellule e quel-
la decellula-
rizzata - han-
no prodotto
significative:
rigenerazioni
dei tessuti, ri-
ducendo l'area della ferita ri-
spettivamente del 40% e del
35% in appena tre giorni, com-
pletando il processo in una de-
cina. «Questa osservazione
conferma che le sostanze pro-
dotte dalle cellule, anche dopo
la rimozione delle stesse, ri-
mangono intrappolate nella
matrice - aggiunge Parati - e
hanno uguale capacita di ripa-
rare i vasi delle cellulex.
I vantaggi nell’'uso della ma-
trice decellularizzata, pero, so-

no diversi: da una piu facile
conservazione a una riduzione
della possibilita di reazioni im-
munologiche (e dunque di ri-
getto) o patogene (di infezio-
ne). «Il nostro & un approccio
del tutto nuovo all’uso delle
staminali - commenta Parati -.
Invece di usarle direttamente
come una sorta di panacea ca-
pace di diventare qualsiasi tipo
di cellula e riparare cosi ogni ti-
po di danno all’interno del cor-
po, le abbiamo utilizzate come
produttrici di molecole attive,
come capsule che contengono
pit farmaci e senza la necessi-
ta di trapiantarle nel corpo.
Abbiamo quindi realizzato una
vera e propria terapia cellulare
senza 'impiego di cellule diret-
tamente innestate sul soggetto
trattator.

Questa
scelta ha por-
tato grandi
vantaggi.

«Pratici, pri-

ma di tutto.

Perché pos-

siamo riuti-

lizzare piin

volte le stes-

se staminali. E poi vantaggi
medici, perché, trattandosi di
molecole, non ci sono problemi
di rigetto o etici».

Al momento si tratta di una
sperimentazione e non ancora
di una terapia. «Per arrivare
all'impiego nella pratica clini-
ca - conclude Parati - saranno
necessari alcuni anni. Nel frat-
tempo abbiamo deciso di spe-
rimentare il nostro approccio
sui cavalli nel trattamento del-
le ulcere da sfregamentoy.
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Sclerosi multipla

«Prestojtest

: sull'uomon»

mm= Dopo 11 anni di lavoro
non & piu cosi lontano, final-
. mente, linizio della speri-
mentazione  sull'uomo.
Obiettivo: rigenerare i tessuti
nervosi, con cellule staminali,
in chi soffre di sclerosi multi-
pla. Ad annunciarlo & Gianvi-
to Martino, direttore della di-
visione di Neuroscienze
delfospedale San Raffaele di
Milano, e coordinatore dello
studio. Era stato lui, nel 2003,
insieme con Angelo Vescovi,
ora direttore scientifico
dell'lrccs Casa Sollievo della
Sofferenza di San Pio, a ren-
dere notii risultati di un lavo-
ro d’avanguardia: i topi colpi-
ti da sclerosi multipla aveva-
noripreso a camminare dopo
l'iniezione di cellule staminali
adulte. «Abbiamo continua-
to i nostri studi su animali pit
grandi, come le scimmie, e
fatto i test di tossicita sulle
staminali che poi useremo
sulfuomo. Il prossimo passo -
conclude - sara [a sperimen-
tazione su pazienti umani».
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