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Il farmaco
della

MONICA SERRA
MILANO

er ora ¢ solo il primo

passo. Malarivoluzio-

ne nella lotta al Covid

potrebbe arrivare da
unostudioditre scienziatiita-
liani pubblicato sulla rivista
Pharmacological Research. La
strategia elaborata dai tre do-
centi e ricercatori dell'Istituto
Italiano di Tecnologia, della
Scuola Superiore Sant’Anna e
dell'Universita degli Studi di
Milano punta a «bloccare la
porta d’ingresso» di una qual-
siasi variante di Sars-CoV-2
mascherando quella parte del
recettore Ace2 che il virus usa
per entrare nelle cellule uma-
ne. Gli esperimenti hanno da-
toesito positivo: 'approccio te-
rapeutico appena brevettato
rappresenta il primo tassello
diquello che potrebbe diventa-
re un farmaco in grado di pre-
venireil Covid.

Una notizia che da speran-
za davanti alla diffusione del-
la temuta variante Omicron
cheintanto ¢ arrivatain Sarde-
gna. A risultare positivo un
passeggero (diritorno dal Su-
dafrica) su un volo Roma-Al-
ghero. Lo ha confermato il di-
rettore del laboratorio di Mi-
crobiologia dell’Aou di Sassa-
ri, Salvatore Rubino, mentre
oggi sara eseguito il secondo
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che in Italia, nelle ultime ven-
tiquattr’ore, si sono registrati
9.503 nuovi casi Covid e 92
morti. I tamponi effettuati so-
no stati 301.560 e il tasso di
positivita e salito al 3,2 per
cento. E in aumento anche la
pressione sugli ospedali, con
un saldo di +282 ricoveri e
+7terapieintensive con45in-
gressi giornalieri. I ricoverati
con sintomi sono 5.879 men-
tre in terapia intensiva si tro-
vano 743 pazienti. In totale i
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positivi sono 235.835, nume-
rodestinatoasalire.
Coninumerie cresciutaan-
che la pressione sugli ospeda-
li. Secondo il monitoraggio
dell’Agenas, ’Agenzia Nazio-
nale periservizi sanitariregio-
nali, inItaliail tassodioccupa-
zione dei posti letto dedicati
ai pazienti positivi nei reparti
di area «non critica» ¢ del 10
per cento, con I'incremento di
un punto, mentre quello delle
terapie intensive & stabile

all'8 per cento. Dopo FriuliVe-
nezia Giulia e Alto Adige, con
unpiedeinzona giallaéorala
Calabria, dove i parametri di
ricoveri ordinari e terapie in-
tensive sono rispettivamente
al16eall’11 per cento. Anche
in Veneto (12%), Marche
(12%) e Liguria (11%) le tera-
pie intensive sforano il tetto
stabilito dai parametri nazio-
nali, ma in tutti e tre i casi iri-
coveriinareamedicasonoan-
corasotto controllo.

«Labuonanotizia e che nel-
le ultime due settimane ab-
biamo ottenuto circa 390 mi-
lanuovivaccinati», ha dichia-
rato ieri il presidente della
Fondazione Gimbe, Nino Car-
tabellotta. «Questo diretta-
mente o indirettamente di-
mostra che il famoso zoccolo
duro dinonvaccinati ha mar-
gine per essere scalfito. Ma-
gari gli italiani ci sorprende-
rannoin positivo». —
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PAOLO CIANA |l professore tra gli autori della pubblicazione
"Per sviluppare il prodotto saranno necessari da 12 a 24 mesi"

“Come una mascherina
davanti a ogni cellula
cosl si fermadil virus”

L'INTERVISTA

CHIARABALDI
MILANO

na «mascherina»

che impedisce alla

proteina Spike del

Sars-Cov-2 di«attac-
carsi» a un’altra proteina, in
questo caso umana, chiamata
Ace2, riducendo quindila pos-
sibilita del virus di infettare le
cellule. E che potrebbe essere
la carta vincente per annienta-
re le varianti del virus. E que-
sto'importante studio pubbli-
cato sulla rivista «Pharmacolo-
gical Research» e portato avan-
ti, dafebbraio 2020 e per dodi-
cimesi, datre gruppidiricerca
scientifici capitanati dai pro-
fessori Paolo Ciana della Stata-
le di Milano, Angelo Reggiani
dell'Istituto Italiano di Tecno-
logiadi Genova e Vincenzo Lio-
netti della Scuola Superiore

Sant’Anna di Pisa. Il prototipo
e stato brevettato e oraaspetta
solo di diventare un farmaco
che, insieme all’azione deivac-
cini e degli anticorpi monoclo-
nali, potra contribuire alla fine
dalla pandemia. Ne abbiamo
parlato con il professor Paolo
Ciana, ordinario diFarmacolo-
gia al dipartimento di Scienze
della Salute della Statale.
Rispetto agli altri studi, il
vostro lavoro in cosa si diffe-
renzia?
«Ladifferenzafondamentale &
il bersaglio. Abbiamo spostato
I'attenzione dal virus, su cui si
€ concentrato il mondo intero
conivaccini e con gli anticorpi
monoclonaliche hannol'obiet-
tivo di inattivarlo. Una strate-
gia che sta funzionando. Quel-
lo che proponiamo ¢ focalizza-
re l'attenzione sulla porta di
entratadel virus».

Cosavuol dire?

«Facciamo un passo indietro.

La porta di ingresso di questo
coronavirus € la stessa usata
datuttele variantifinora cono-
sciute ed € 'unico modo con
cui il virus entra. Se blocchia-
mo con una “mascherina”-co-
sl possiamo definire lamoleco-
la — questa porta, allora bloc-
chiamo anchel’entratanonso-
lo alvirus originario ma a tutte
le varianti che cisono e che ver-
ranno. Perché quello eil punto
di entrata del virus nella cellu-
la, ¢ il modo in cui fa l'infezio-
ne, quindi “schermando” la
porta di entrata il virus non ha
mododientrare e cosiviene eli-
minato dal corpos.

Sta dicendo che il vostro pro-
totipo sara piu efficace con-
trolevarianti?

«Si. Bloccando la porta di in-
gresso del virus, leghiamo il
punto in cui il virus entra nella
cellula. Il recettore non muta,
resta sempre lo stesso anche
durante lintera pandemia.

PAOLOCIANA
DOCENTE DIFARMACOLOGIA
ALL'UNIVERSITASTATALE

Con una molecola
blocchiamo |'entrata
nelle cellule, che &
la stessa per ciascun
tipo di coronavirus

@SE}

Due aptameri
possono intervenire
sulla proteina Ace2
acuisilegalaSpike
del Sars-Cov-2
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Quindi, qualsiasi tipo di coro-
navirus che entra attraverso
quella porta la trova sbarrata,
perché l'interazione & sempre
nello stesso puntoe conlo stes-
sorecettore».

Come siete arrivati a identifi-
care questo «scudo»? E di co-
sasitratta?

«Abbiamo esaminato milioni
di miliardi di molecole chia-
mate aptameri e tra queste
ne abbiamo identificate due
che hanno la capacita di esse-
re uno schermo sulla cellula.
E un corto frammento di Dna
e il nostro interviene su
Ace2, una proteina umana a
cui la Spike del Sar-Cov-2 si
lega 10-20volte di piti rispet-
to a quella di un piu classico
coronavirus, impedendo di
fattol'ingresso del virus».

Quindi la molecola impedi-
sceil contagio?

«Si, potra avere sia proprieta
preventive che curative: il vi-
rusinfettale cellule dei polmo-
ni, ma se si assume il farmaco
il Sars-Cov-2 non riuscira a
contagiare le cellule adiacenti
aquellainfetta. E quindi potra
sia prevenire maanche impedi-
re che il contagio si diffonda
nel tessuto. Con il nostro stu-
dio abbiamo dimostrato che
conl'aptamero il virus non en-
tra nella cellula. E cosi viene
eliminato dal sistema immuni-
tario. L'infezione non procede
perchénon puo vivere al di fuo-
ri della cellula. Quindi se non
riesce a entrare, il contagio
nonsisviluppa».

Dopo il vostro studio ci sara
dunque una seconda fase
che portera allo sviluppo
del farmaco. Quanto tempo
occorrera?

«Dai 12 ai 24 mesi. Esistono
giafarmaciabase di aptameri,
il primo e piti famoso ¢ il “Ma-
cugen”, utilizzato per la dege-
nerazione maculare. Rispetto
alle medicine basate su picco-
le molecole, o anche rispetto
aglianticorpi monoclonali, svi-
luppare un farmaco partendo
da un aptamero € pit sempli-
ce, essendo molto menoimmu-
nogenico e meno tossico. Inol-
tre, € unamacromolecola facil-
mente sintetizzabile, quindi
un’azienda puo farlo in modo
chimico, senza processi biolo-
gici. Anche la produzione,
quindisara piti semplice». —
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