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A marzo I'arruolamento dei pazienti. Sperimentazione all'Istituto Humanitas di Rozzano

Gleevec e Gemcitabina, il bis!

Riparte uno dei trial piu promettenti ma anche piu discussi

Sponsor La Fondazione
Buzzi Unicem da

anni impegnata nel
finanziamento della
ricerca sul mesotelioma

»i CASALE MONFERRATO

Ripartira a breve la sperimenta-
zione clinica con il Gleevecela
Gemgitabina, uno dei primi che
anni fa avevano suscitato speran-
7e per una nuova cura contro il
mesotelioma e del quale - perd
- si sono poi perse le tracce e per
cui manca tuttora una pubblica-
zione scientifica.

Trial controverso perché la pri-
ma sperimentazione fatta anni
fa in molti centri (tra cui Casale)
aveva dato risultati contradditto-
ri probabilmente a causa di una
prassi non pianificata in modo
sufficientemente rigoroso e che

‘aveva lasciato spazio ad appli-

cazioni difformi, con il risultato
che alla fine i dati erano risultati
di difficile interpretazione: molto
incoraggianti da alcuni, assoluta-
mente scoraggianti per altri, ma
comungque tali da rendere plausi-
bile un ulteriore studio per capire
se e in che misura funziona e se
ha senso o no investirci ancora.

Ventidue

| pazienti che verranno coinvolti nella
sperimentazione, sufficienti - si ritiene
- per la validazione del trial

«Il primo trial é stato pero con-
dotto con diversi centri e senza un
coordinamento univoco e - alla

fine - non é maistato pubblicato

nulla, con strascichi di voci varie
e situazioni spurie, come quelle di
persone che acquistano il farma-
co allestero; insomma, situazioni
non chiare e non scientifiche che
si prestano a strumentalizzazioni
divario genere. Tuttavia la com-
binazione di farmaci sembrava
incoraggiante e abbiamo richie-
sto al Mario Negri di ridisegnare
il protacollo». '

Costi elevati del farmaco
Larruolamento per il nuovo trial
partira entro marzo e la speri-
mentazione si svolgera all' Hu-
manitas di Rozzano.

In tutto verranno coinvolt 22
pazienti un numero limitato ma
sufficiente per la validazione dal
punto di vista scientifico, ma an-
che legata al contenimento dei
costi visto che il farmaco verra
acquistato dalla stessa Fonda-
zione Buzzi che ha un budget
annuo da destinare alla ricerca
scientifica e clinica pari 200mila
euro, a cui vanno ad aggiungersi
altri 30-40mila che provengono
da donazioni e dal 5 per mille.
A carico della Fondazione Buz-
7i ¢'¢ anche la progettazione e
la gestione del
trial, mentre tut-
ti gli altri costire-
lativi al percorso
terapeutico, alla
diagnostica e cosi
via rientreranno
nel Servizio Sani-
tario Nazionale,

Iniziativa della Fondazione Buzzi
Liniziativa di rilanciare il trial
Gleevec-Gemcitabina & partita
dalla Fondazione Buzzi Unicem
che da un decennio & impegnata
nel finanziamento di ricerche e
sperimentazioni finalizzate - ap-
punto - alla individuazione di
nuove e pili efficaci terapie per
la cura del mesotelioma pleurico
causato dall'amianto.

«Illavoro su Gleevec e Gemcitabi-
na era stato seguito fin dall'inizio
dalla Fondazione e in particolare
dal professor Gz‘(wwz_m' ercm_ffuo
per la parte preclinicar, spiega
la presidente della Fondazione
Buzzi Unicem Consolata Buzzi.

come in qualun-
que altra struttu-
ra sanitaria.

Perché a Rozzano?

La scelta e caduta su Rozzano
in quanto la struttura dell'Istitu-
to Humanitas € attrezzata per lo
svolgimento di un trial alquanto
complesso e anche perché ¢ ab-
bastanza vicina a Casale.

La speranza - naturalmente - &
che il trial dia risultati positivi e
che possa essere in futuro utiliz-
zato per un numero pili elevato
di pazienti.

Speranze nate dai buoni risulta-
ti che aveva dato il trattamento
con il cocktail di farmaci in alcu-
ni pazienti e del quale il nostro

BUZZ1: | VOLTt DELLA RICERCA SULLE
TERAPIE DEL MESOTELIOMA PLEURICO
1 - Consolata Buzzi, presidente della Fonda-
Zione Buzzi Unicem e i ricercatori Laura Moro
(2) dell’Universita di Novara, Stefano Biffo (3)
del San Raffaele e dell’Universita Avogadro,
Antonio Siccardi (4) biologo deli’Universita di
Milano e Piero Bertino (5)

i.a scheda: come opera e perché
La Fondazione Buzzi,
la sua “mission”

e il cinque per mille

La Fondazione Buzzi Unicem Onlus nasce

nel 2003 a Casale per volonta di Buzzi
Unicem SpA, con lo scopo di promuovere e
sostenere interventi rivolti al miglioramento
della diagnosi e della cura del mesotelioma
maligno. ‘

La Fondazione finanzia progetti proposti da
ricercatori appartenenti a Universita, istituti
di ricerca ed aziende sanitarie finalizzati alla
ricerca scientifica applicata a sistemi di
prevenzione e interventl diretti sui pazienti
miratl alla diagnosi precoce e alla cura. La
Fondazione Buzzi Unicem Onlus per |a Ricerca
sul Mesotelioma & inclusa nell’elenco gej
possiblli beneficiari per I'assegnazione delle
somme risuitanti dal prelievo del “cinque
mille” (codice fiscale 02007580067). pri. g
| 1000 i contribuenti annuali. ' =

/b

| giornale aveva dato conto.

Casi che danno speranza

Dal paziente milanese che era
sopravvissuto circa sette anni
conducendo una vita del tutto
normale (con viaggi, passeggiate
nei boschi e partite di golf, come
ci aveva raccontato la moglie);
all'altro di Brescia a cui il mesote-
lioma & - addirittura - completa-
mente scomparso annifa. Un ca-
soassolutamente unico - Perora
- e che andrebbe approfondito.
Ma ¢’ anche il caso di Una pa-
ziente monferrina che dopo
avere fattg | chemioterapia
standard sepzga alcun Fistltato
ha seguito il wia] con il Gleevec
e la Gemcitabina stoppando la
malattia per una decina di anni.
Casi che danno spefanzg e che
non possono essere ignorati.

E proprio per cercare di capire
perché in alcuni pazientii] grat-
tamento funziona verd fegliz-
zato in parallelo uno stUdjg di
biologia molecolare allo Stopo

di comprendere il meccanismo
della risposta, migliorare il li-
vello di conoscenza sulla pato-
logia e affinare il trattamento.
Una delle cose che andra chia-
rita - per esempio - € se serva o
no il famoso “recettore” che fi-
nora & stato una discriminante
nell'arruclamento dei pazienti

IL RECETTORE

Andra chiarito se
8ia necessario o
meno per efficacia
della terapia

ma che - secondo alcuni - non
sarebbe invece necessario. Se &
cosi significherebbe allargare in
futuro ulteriormente la plateadi
pazienti a cui applicare quella
che - se tutto va bene - potreb-
be diventare una nuova terapia.

Massimiliano Francia

Gli altri studi interessanti finanziati

[l vaccino anti-tumore,

oli studi di genetica

A

e la proteina «elF6»

Sul sito Della Fondazione le
informazioni sui progetti in
corso

o CASALE MONFERRATO

Quello del Gleveec pilt Gemcitabina &
solo uno dei progetti che la Fondazione
Buzzi ha ritenuto interessanti e merite-
voli di finanziamento.

Aliri, di cui abbiamo parlato in passato
su queste stesse colonne proseguono
con prospettive ritenute promettenti.
Una serie di iniziative interessanti per
esempio riguarda il settore della «Ri-
cerca Traslazionale», quella che ha piti
prospettive di una rapida applicazione
in ambito clinico.

Studi - spiega per esempio Consolata
Buzzi - «mirati a una valutazione precli-
nica di nuove terapie per il mesotelioma
pleurico maligno, mirati a capire quali
molecole e quali farmaci funzionano e
quali criteri utilizzare per la selezione
dei pazienti.

«La fondazione all'inizio ha finanziato
un po’ a pioggia diversi tipi di progetti,
dall’indagine epidemiologica a tutta una
serie di altri approcci. Poi, visto che le ri-
sorse sono limitate si é puntato sulla ri-
cerca traslazionale e sulla ricerca clinica».

La valutazione pre-clinica

Lo studio sulla valutazione pre-clinica di
nuove terapie per il mesotelioma fa rife-
rimento alla professoressa Laura Moro,
dell'Universita degli Studi del Piemonte
Orientale “Avogadro”

Lo scopo di questo progetto & quello di
cercare trattamenti efficaci per la cura
del mesotelioma basati sui tratti genetici
del tumore del paziente, evitanto effet-
ti collaterali tipici invece della terapia
chemioterapica. )

«Un nuovo approccio traslazionale del
trattamento del mesotelioma che si spera

possa trasformarsi presto in uno studio

sperimentale da proporre ai pazienii.

Il vaccino che si studia alle Hawaii

Ma c'¢ anche il famoso “vaccino” anti-
survivina per uso umano che & stato ini-
zialmente studiato dal biologo Antonio
Siccardi dell'Universita di Milano, ricer-
ca che oraviene portata avanti dall'ales-
sandrino Pietro Bertino all'Universita
delle Hawaii, a Honolulu, dove opera
Michele Carbone e dove in questo pe-
riodo si trovano, lo stesso Siccardj, il bio-
logo Giovanni Gaudino e il ricercatore
Luciano Mutti.’ .

«La survivina é un ottimo bersaglio per
l'immunoterapia dei tumori, perché
espressa abbondantemente nelle cellule

tumorali e assente nei tessuti normali. Il
gruppo di ricerca dedicato a questo pro-
getto ha recentemente sviluppato un vac-
cino contro la survivina (FP-surv) che in-
duce una risposta immunitaria mediata
dai linfociti CD8. Questi linfociti, attivati
da FP-sury, sono in grado di riconoscere
e distruggere le cellule di mesotelioma
causando la completa regressione del tu-
more in topi di laboratorio», sottolinea
la scheda del progetto.

«La nostra proposta é di sviluppare un
nuovo vaccino contro la survivina da
utilizzare in sperimentazioni animali e
cliniche di fase I».

RICERCA PRECLINICA

Per individuare
trattamenti etficaci
basati sul traiti genetici
del tumore del paziente

Il gene che fa proliferare le cellule

Altro studio ritenuto promettente & quel-
lo condotto dall'equipe di Stefano Bif-
fo (responsabile dell'Unita di Istologia
Molecolare dell'Istituto San Raffaele di
Milano e professore associato di biologia
molecolare all'Universita del Piemonte
Orientale) sulla «eIF6» una proteina che
si pensa abbia un ruolo significativo nella

IL VACCINO

Funziona in vitro e sui
}()1}i, adesso obiettive
¢ sperimentarlo cen un
protocolio ad hoc

crescita delle cellule tumorali del meso-
telioma insieme a un altro gene (I'elF4e).
Possono diventare bersagli farmacolo-
gici o marcatori prognostici utili a testa-
re l'aggressivita della malattia? Si cerca
una risposta.
La speranza ¢ che sia possibile bloccare
l'attivita dell’eIF6, traducendo quindila
ricerca in un risultato clinico vero e pro-
prio. Lequipe di Biffo sviluppa le pro-
prie ricerche in “tandem” con il gruppo
di studio del professor Bruno Burlando
dell'Universit di Alessandria, insieme a
Elia Ranzato € Simona Martinotti.
Informazioni piu dettagliate su quest
e su altri progetti si possono trovare sul
sito www.fondazionebuzziunicem.org
mas.fra.




