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Oncologia Modellismo molecolare: nuovo metodo di studio delle resistenze ai chemioterapici

Un «Lego» per trovare la cura efficace

Un sofisticato sistema infor-
matico per personalizzare la
terapia dei tumori, piit preci-
so, rapido e versatile di quelli
basati sulla biologia molecola-
re, € stato messo a punto dai
ricercatori dell'Istituto dei tu-
mori di Milano e dell'Universi-
ta di Trieste.

Il metodo, battezzato «mo-
dellismo molecolare», permet-
te di analizzare in ciascun pa-
ziente le caratteristiche delle
proteine responsabili della
malattia, cosi da poter pianifi-
care una terapia su misura,
dosando nel modo pili oppor-
tuno le medicine gia in uso o
progettando farmaci nuovi e
personalizzati.

L'efficacia del modellismo
molecolare é stata dimostrata
in uno studio pubblicato sul
giornale del National Cancer
Institute, che ha preso in esa-

me le forme tumorali che ri-
spondono all'imatinib, pili no-
to col nome commerciale di
Glivec (principalmente la leu-
cemia mieloide cronica e i tu-
mori stromali gastrointestina-
li). «L'imatinib & un farmaco
di nuova generazione, capace
di colpire in modo specifico
una proteina che svolge un
ruolo chiave nello sviluppo di
alcuni tumori — spiega Mar-
co Pierotti, direttore scientifi-
co dell’Istituto dei tumori — .
Circa il 70 per cento dei pa-
zienti diventa, per0, insensibi-
le alla sua azione ad un certo
punto del trattamento».

Lo sviluppo della resisten-
za & dovuto alla mutazione di
uno degli aminoacidi che
compongono la proteina ber-
saglio, che diventa cosi inat-
taccabile dal farmaco. «In teo-
ria possono verificarsi muta-

Al computer Modello della molecola dell’antitumorale imatinib

zioni diverse, ma una soltan-
to & presente nei pazienti che
non rispondono pilt all'imati-
nib — dice Sabrina Pricl che,
all'Universita di Trieste, ha co-
ordinato la parte informatica
dello studio — . Il modelli-
smo molecolare ci ha permes-
so di visualizzare la struttura
della proteina mutata e di ca-
pire perché il farmaco non rie-
sce piu ad attaccarla».

Da qui e possibile partire
per pianificare una nuova te-
rapia, disegnando al compu-
ter una nuova molecola capa-
ce di colpire la proteina muta-
ta, o modificando il regime te-
rapeutico.

Entrambe le soluzioni sono
gia state messe in atto all’isti-
tuto dei tumori. «In un pazien-
te, l'analisi informatica ci ha
indotto ad aumentare la dose
del farmaco e il tumore ha

smesso i crescere — ripren-
de Pierotti — . In un altro,
con l'aiuto dell'azienda pro-
duttrice, abbiamo individua-
to una nuova molecola deriva-
ta dall'imatinib che secondo il
modello informatico poteva
funzionare. Dopo il cambio
della terapia, la situazione e
migliorata».

«Lo studio appena pubbli-
cato affronta il problema del-
la resistenza ai farmaci con
un approccio multidisciplina-
re, ufile per gli antitumorali
di nuova generazione — com-
menta Marco Foiani, diretto-
re scientifico dell'Istituto Firc
di oncologia molecolare di Mi-
lano — . La cura del cancro e
una lotta contro il tempo, € la
possibilita di individuare pre-
sto alternative a un farmaco
divenuto inefficace & molto
importante».
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