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Ricerca italiana La ormai nota “p53” ha una preziosa “guardia del corpo”: si chiama NUMB

Due proteine contro i tumori al seno

una combatte, l’altra le fa da scudo

“Assetto” da proteggere. E si aprono nuove incoraggianti prospettive farmacologiche

Lydia Magistrelli
ROMA

Il principale guardiano antican-
cro, la ormai famosa proteina
“p53”, ha un body-guard che gli
guarda le spalle mentre “p53”
salvaguardia il nostro corpo dai
tumori. E 1a proteina “NUMB”, e
ricercatori italiani hanno scoper-
tochetiene abadail tumore al se-
no ed ¢ utile per capire la gravita
della malattia in ogni paziente e
per indirizzarsi quindi verso le
cure pitt adeguate. Lo hanno sco-
perto, con una serie di esperi-
mentisu cellule ditumore umano
della mammella, ricercatori
dell'Iffom (Fondazione Istituto
Firc di
dell'Istituto europeo dioncologia
(Ieo) e dell’'Universita degli Studi
di Milano. Lo studio & stato pub-
blicato sulla rivista “Nature”.

La proteina NUMB protegge
dalla crescita del cancro facendo
da scudo a “p53”. Senza NUMB,
“p53” non funziona piti e il tumo-
re ha una prognosi meno favore-

Senza NUMB, la “p53” non funziona piu

vole ed e anche resistente alla
chemioterapia. «Con NUMB - ha
spiegato Pier Paolo Di Fiore, di-
rettore scientifico dell’Ifom, pro-
fessore ordinario di Patologia ge-
nerale presso 'Universita degli
Studi di Milano e uno dei due au-
tori principali dello studio — ab-
biamo a disposizione un nuovo
biomarcatore da utilizzare come
indicatore prognostico del tumo-
redellamammella. E, con uguale
se non superiore rilevanza clini-
ca, abbiamo un nuovo “circuito”
molecolare da modulare farma-
cologicamente per ripristinare le
condizioni di normalita». L'im-
piego di NUMB come indicatore
prognostico ¢ praticamente at-

tuabile da subito: basta valutare
la quantita di NUMB preserite nel
tessuto prelevato dai pazienti.
Questa procedura di valutazione
¢ stata gia inserita nella pratica
clinica da Giuseppe Viale, diret-
tore dell'’Anatomia patologica
all'leo e co-autore della ricerca.
La proteina p53 ¢ considerata

uno dei principali guardiani del

COTpO COMtro i turmnori, si conosce
da molto tempo e ha un’azione
importantissima per mettere un
freno alla moltiplicazione cellu-
lare e prevenire I'insorgenza del
cancro. Gli italiani hanno scoper-
to in NUMB una proteina di sicu-
rezza che protegge “p53” ele per-
mette di svolgere il proprio lavo-
ro di oncosoppressore. Lavoran-
do su colture cellulari isolate da
tumore umano della mammella,
gliscienziati hanno individuatoe
caratterizzato il meccanismo di
interazione della proteina NUMB
con “p53”. NUMB lega “p53” ela
protegge dalla degradazione al-
trimenti attivata da un’altra pro-
teina, “HDM2”. A conferma di
questo meccanismo, uno scree-
ning genetico condotto su tessuti
prelevati da 443 pazienticheera-
no state sottoposte a chiemiote-
rapia adiuvarte, ha mostrato che

inmoltidiquesti tumori la protei-
na NUMB ¢ assente o presente in
quantitd scarsissime e che las-
senza di NUMB ¢ legata al peg-
gioramento della prognosi e alla

il tumore ha una prognosi meno favorevole ed & anche resistente alla chemioterapia

chemioresisteniza.  «Utilizzare
NUMB come marcatore progno-
stico—ha affermato Salvatore Pe-
ce, ricercatore all'leo e autore
dello studio — ci pu6 senz’altro
ajutare a definire con maggior
precisione la prognosi e a indivi-
duare un pitt adeguato tratta-
mento farmacologico» persona-
lizzato.

Oltre che nella diagnostica,
NUMB potrebbe aprire nuove

prospettive farmacologiche. «Ab-
biamo individuato - ha spiegato
Pece — due possibilita di impiego
terapeutico della nostra scoper-
ta, che dovranno ora essere speri-
mentate in modelli pre-clinici e
poi eventualmente passare alla
fase di sperimentazione clinica».

«Vorremmo identificare e ca-
ratterizzare — ha aggiunto Ivan
Colaluca (Ifom, Ieo) —il meccani-
smo responsabile della perdita di
NUMB nei tumori» e capire come
«ripristinare farmacologicamen-
te il livello della proteina elimi-
nando, per cosi dire, il problema
allaradice». *

Ritaglio

stampa

ad uso esclusivo

del destinatario, non

riproducibile.

www.ecostampa.it

069337



