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Ismett, traguardo prestigioso: 3.000 trapianti
In 25 anni di attivita

La celebrazione nel centro nato a Palermo grazie alla partnership internazionale fra Regione
Siciliana e UPMC. La paziente numero 3.000 & stata una bambina.

PALERMO. L’ISMETT, il centro nato a Palermo grazie alla partnership internazionale fra Regione Siciliana e il
centro medico dell’Universita di Pittsburgh (UPMC, University of Pittsburgh Medical Center), ha raggiunto il
traguardo dei 3mila trapianti in 25 anni di attivita. Dal luglio 1999, anno del primo trapianto presso ISMETT,
sono stati eseqguiti 2,400 trapianti da donatore cadavere e 600 da donatore vivente. Di questi i trapianti pediatrici
sono stati 342. La paziente numero 3.000 & stata una bambina palermitana di otto anni affetta da Deficit
Citrullinemia tipo |, una malattia rara che pud in forma grave causare insufficenza epatica. Il trapianto & stato
eseguito con successo utilizzando proprio la tecnica dello split liver. Con il 10% dei pazienti provenienti da altre
regioni italiane per eseguire un trapianto e il 5% proveniente da altre nazioni, ISMETT continua a consolidare la
sua reputazione come centro di riferimento nazionale ed internazionale per i trapianti. In 25 anni, ISMETT ha
dunque trasformato la vita di innumerevoli pazienti, offrendo cure di alta qualitd e mettendo fine ai “viaggi della
speranza”. Nel dettaglio, sono stati eseguiti con successo 1.628 trapianti difegato, 854 direne, 222
di polmone, 234 di cuore, 5 di pancreas e 57 trapianti combinati.

Il programma di trapianto di polmone di ISMETT é stato riconosciuto dal Centro Nazionale Trapianti come
qguello con la migliore curva di sopravvivenza in Italia per la sua eccellenza e per la gestione dei casi piu
complessi, come i trapianti doppi (84%), i trapianti in emergenza (14%) e i trapianti combinati (2 polmone-
fegato). Per ridurre i tempi di attesa e la mortalita in lista di attesa di pazienti adulti e pediatrici, in questi anni
ISMETT ha avviato numerose iniziative cliniche di avanguardia:

— i programmi di trapianto da vivente, per rene e fegato, con un totale di 289 e 311 interventi rispettivamente.
Il programma da vivente di ISMETT &, attualmente, uno dei piu attivi in Europa, soprattutto nel caso dei pazienti
pediatrici.

— il programma di trapianto di rene fra pazienti con gruppo sanguigno non compatibile (ABO incompatibile)
— il programma di “ricondizionamento” degli organi da donatore deceduto. Queste tecniche allavanguardia
consentono di ovviare alla carenza cronica degli organi attraverso procedure di perfusione e di rigenerare organi
che altrimenti non potrebbero essere trapiantati o trasportati fra paesi distanti tra loro a causa del danno
ischemico.

— Il programma di programma di Assistenza Meccanica Ventricolare (“cuore artificiale”), concepito
soprattutto per far fronte al grosso numero di pazienti in lista di attesa per trapianto di cuore che non possono
aspettare piu a causa del peggioramento della malattia.
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— Il programma da donatore a cuore non battente, che utilizza il sistema ECMO (Ossigenazione
extracorporea a membrana) un “polmone artificiale” e che consente di trapiantare organi altrimenti non
utilizzabili.

— La tecnica della suddivisione del fegato (split liver) di salvare due pazienti con un solo organo. Questa
tecnica e stata impiegata con successo piu di 200 volte presso ISMETT.

LA CERIMONIA DI CELEBRAZIONE

Un traguardo, quello dei 3.000 trapianti, frutto del lavoro di una rete di medici, operatori e professionisti della
sanita siciliana, reso possibile soprattutto grazie ai donatori e alle loro famiglie che oggi & stato al centro di
una cerimonia di celebrazione a cui ha partecipato fra gli altri il presidente della Regione Siciliana, Renato
Schifani. «Oggi celebriamo un traguardo significativo- evidenzia Angelo Luca, direttore di ISMETT — Questo
successo € il frutto della collaborazione con la Regione Siciliana e dellimpegno costante e
della professionalita di tutto il nostro staff, costantemente impegnato nel fornire cure di alta qualita ai nostri
pazienti. In meno di 25 anni, abbiamo portato a termine una vasta gamma di trapianti sia adulti sia pediatrici,
introducendo programmi e tecniche innovative per dare risposte ai tanti pazienti in lista di attesa e ampliare le
possibilita di trattamento per i nostri pazienti. Il nostro impegno per I'innovazione e I'eccellenza ci ha resi un
punto di riferimento nazionale e internazionale nel campo dei trapianti. In 25 anni, ISMETT ha trasformato la
vita di innumerevoli pazienti, offrendo cure di alta qualita e mettendo fine ai “viaggi della speranza”».

L’intervento del presidente della Regione

«ll governo della Regione & impegnato con costanza e determinazione a garantire il diritto della salute e
'appropriatezza e la tempestivita delle cure nei confronti dei propri cittadini- ha sottolineato il Presidente Renato
Schifani— La donazione degli organi, con tutti gli aspetti connessi, rappresenta una priorita del mio governo. Per
guesta ragione continuerd a stimolare gli organi preposti a livello regionale e le direzioni aziendali per
consolidare un’azione organica dirilancio e rafforzamento del servizio sanitario regionale. La nostra regione
puod vantare in ISMETT un centro trapianti multiorgano di riferimento internazionale come dimostrano i risultati
dei vari programmi di trapianto. Il confronto dell’attivita di procurement tra il 2022 e 2023 registra un aumento
delle segnalazioni di potenziali donatori del 20%, con un aumento dei donatori procurati ed effettivi del 25% ed
un aumento dei trapianti del 25%, con riduzione delle liste d’attesa regionali e dei tempi di attesa del trapianto».

«l traguardi raggiunti nel settore della donazione- ha concluso Schifani- grazie alla sensibilita ed alla
competenza di cittadini, medici ed operatori sanitari va incoraggiata e sostenuta. Voglio ringraziare i medici e gli
operatori sanitari che operano in questo settore cosi delicato, grazie ad ISMET per essere al nostro fianco e
grazie al centro regionale dei trapianti».
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GIORNALE DI SICILIA

Gino Vespa e il viaggio della speranza al
contrario da Verona a Palermo: «Aspettavo la
morte, poi il miracolo del trapianto»

All'lsmett & stato protagonista del primo trapianto polmoni al mondo su paziente
con Hiv

«Quando ormai non davo pit un soldo alla mia vita, ’Ismett ha fatto il miracolo ed ¢ diventata la mia casa. Allora ho
scoperto come lo Stato non avesse abbandonato una persona ormai rassegnata a morire». E la testimonianza di Gino Vespa,
il primo caso al mondo di trapianto di polmoni in un soggetto affetto da Hiv e uno dei 3 mila pazienti trapiantati a Palermo
nell’Istituto mediterraneo di trapianti e terapie ad alta specializzazione. In occasione della celebrazione del traguardo di 3
mila trapianti, raggiunto dall’ospedale siciliano, Gino Vespa ha raccontato la sua storia davanti a medici, pazienti, al
presidente della Regione Siciliana Renato Schifani, all’assessore regionale della salute Giovanna Volo, al direttore generale

della pianificazione strategica dell’assessorato Salvatore lacolino e al direttore dell’Ismett Angelo Luca.

«La fibrosi cistica mi aveva tolto tutto e non aspettavo altro che una dolce morte», ha detto emozionato Gino arrivato a
Palermo da Verona, dopo un pellegrinaggio tra ospedali durato anni. Nel 2000 un altro macigno si abbatte sulla testa di
Gino: scopre di essere sieropositivo. «Le mie condizioni di salute erano terribili, quando anche 1’ossigeno giorno e notte non

bastava piu, mi ero rassegnato e aspettavo solo la morte. Ero in una una condizione che precludeva la possibilita di essere
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sottoposti a un trapianto. Il miracolo € arrivato nel 2006 quando aveva perso ogni speranza». Una telefonata ha cambiato la
sua vita. «Il 20 maggio 2007 ricevetti la tanto attesa chiamata, in cui mi si diceva che un organo era disponibile. Quando mi
svegliai dopo ’operazione all’Ismett il medico mi disse che era andato tutto bene e fu un’emozione incredibile, che non
riesco a descrivere. Una persona che non poteva pitl camminare né mangiare, improvvisamente rinasceva a nuova vita». Per
Vespa c’¢ stato il viaggio della speranza al contrario: dal Nord al Sud Italia. «Rappresento il primo caso al mondo di
trapianto di polmoni in un soggetto affetto da Hiv. L’Ismett ¢ un gioiello ed ¢ una responsabilita di tutti fare in modo che

possa continuare ad esserlo», ha concluso rivolgendosi a Schifani.
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LE DELIBERE DELL'ENPAM
Medici, dopo i 68 anni
pensione piu pesante

wPer efferto di due delibere dellente di previdenza
entrate in vigore il primo marzo 2024, | medici e gli
odontoiatr convenzionati e liberi professionisti che
dedderanno di andare in pensione dopo | 68 anni
Mmalureranno una pensione significativamente piu
altan. Cosi in una nota FEnpam, |'Enie nazionale di
previdenza e assistenza medici ¢ intervenuta nei
gioml scorst. «Siamo di fronte a un problema
generato daanni di errata programmazione, che ha
farto entrare nel mondo del lavoro moltd meno
nuowi medici Aispetto a quelli che sono andari e
stanno andando in pensione, [l nostro oraéun
provvedimento contingente, nell"attesa che
diventino operative misure strutturali studiate dal
governdo per il ricambio professionale », spiegail
presidente dell' Enpam Alberto Olivet.

Un sistema di incentivazione per chi restava al
lavoro esisteva gia: « contributi Enpam versati
dopo il 68esimo anno valevano il 20% in pil. Peri
periodi lavorat dopo il primo marzo 2024 guesto
vantaggio sara moltiplicato. Per i liberi
professionist che pagano la contribuzione piena
Faliguota di rendimento salich dall'y,25 al 3.25%. Per
i convenzionati, che pagano contributi pil alti dei
normali liberi professionist, le aliguote di
rendimento passeranno dall'L.40 al 3.40%, nel caso
del medici di famighia, e dal 2,1al 5.0% nel casodegli
speciallst ambulatorialis, precisa 'Enpam. | liberi
professionist potranno beneficiare di
guest'incentive fino all'eth massima di 75 annd,

mentire i convenzionati fino a 72anni. «Va precisato
- prosegue l'ente di previdenza - che l'impatto del
nuovo sistema di incentivi cambia da personaa
persona in base alla media reeributiva avuta nel
corsodella vita professionale. Tuttavia, & possibile
analizzare dei casi teorick: un libero professionista,
che ha avuto sempre un imponibile previdenziale
equivalente a somila euro, lavorando un solo anno
in pit magurera una pensione pit alta di 1.625 euro
annui. Allo stesso modo, se un ipotetico medico di
famiglia che ha sempre avuto ricavi per ioomila
euro decidera di lavorare un anno in pil, avra una
pensione pil alta di 3.400 euro all'anno (cloé 283

euro al mese)s,
42 PR LN g ek

PREVENZIONE
Ogni euro
speso, tre
risparmiati:
dalle assenze
di lavoro fino
alle ricadute
sulla salute




DISCUSSIONE

. Ressp. Gilseppa Mazzas

ANAAD: FRA B ANNI, 108MILA IN PENSIONE MA 141MILA GIA IN FORMAZIONE
Sanita, l'allarme: “32mila medici
in eccesso entro il zo32”

Llalia deve alfrontare

Conm urEens ¢ determinazioe

il problema detla ‘pletora medica’,
adloliando solzioni oeulatle

¢ coordinatle a livello governalivo,
aziendiale ¢ accademico

STEFAND GHIONNI
a pagina 3

ANAAD: FRA 8 ANNI, T09MILA IN PENSIONE MA 14TMILA GIA IN FORMAZIONE

Sanita, I'allarme: “32mila
medicl in eccesso entro il 2032”

STEFAMNO GHIONNI

Una richiesta, questa, che par-
te dall’Anaao Assomed secondo
la guale il Belpaese si trova di
fronte a una sfida imponente
nel settore sanilario: un'inar-
restabile crescita del numero di
medici che rischia di generare
una siluazione di sovraffolla-
mento professionale,

Secondo le stime dell'Associa-
rione nazionale aiuti e assisten-
Li ospedalieri su dati provenien-
ti da diverse fonti, tra il 2023 ¢
il zoiz, circa 1wg.000 medic
lasceranno la professione attiva
it causa del pensionamento, Nel
[rattempo, il sistema lormativo
ha pianificato la laurea di circa
141,000 studenti in Medicina e
Chirurgia tra il zoz23 ¢ il 2032,
creando un potenziale squili-
brio tra 'offerta e la domanda
di professionisti mediei.

Progrommuazione

piu attenta

Questi dati, per Anaao Asso-
med, evidenziano la necessila
di unma programmazione pin
attenta ¢ luneimirante nel set-
lore della formarione medica.
Le decisioni prese ogzi avran-
no un impatto sul mercato del
lavoro nel 2033 e oltre, gquindi ¢
fondamentale adottare politi-
che che lengano conto di que-
sto lungo orizzonte temporale,
Tuttavia, le tendenze attuali
indicano un possibile “imbuto
lavorativo™ dopao il zoz7, con un
significativo aumento di medici
appena lanreati rispetto a guelli
che lasciano la professione, Cid
potrebbe portare a una ‘pleto-
ra medica’, con conseguenze
negative sul mercato del lavoro
sanilario, inclusa la possibilita
di lavoro precario a basso costo
¢ retribuzioni ridotbe,

Il problema non rignarda solo ka
quantita di medici, ma anche la
loro distribuzione geoerafica ¢
la specializzazione, Oggi, siamo
gia testimoni di una carenza di
personale sanitario in alcune
aree e speciality, mentre altri
settori soffrone di soveatfol-
lamento. Inoltre, molti medici
italiani scelgono di lasciare il
*aese alla ricerca di migliori
opportunita di lavoro e qualita
della vita, contribuendo ulte-
riormente alla complessita del-
la situazione,




Interventi necessari

LAnaso  Assomed  sotlolinea
Fimportanza di  intervenire
prontamente per rendere pii
altrattive il lavoro nelle strut-

ture pubbliche, aumentando
eli stipendi ¢ migliorando le
condizioni di lavoro. Inoltre, ¢
cruciale ripristinare le assun-
gioni di personale sanitario e
programmare  adegualamente
I'accesso ai corsi di laurea in
Medicina e Chirureia per evi-
Lare sguilibri fuluri.

DISCUSSIONE

Labaolizione del numero pro-
rrammato  per Fammissio-
ne ai corsi i laurea in Me-
dicing ¢ Chirurria ¢ stala
criticala dall"Associazione
come un provvedimento poco
adatio a risolvere I situazione
attuale.

Al contrario, l'attenzione do-
viehbe concentrarsi sulla cre-
arione di condizioni favorevoli
per il lavoro medico nel setto-
ree pubblico e sullattrazione di

medici nelle specialita pin ne-
cessarie, come la Medicina di
Emergenza ¢ Urgenza.

Banoia
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Case di comunita
Psicologo di base,
sbloccati i fondi

Marzio Bartoloni —a pag. 31

In arrivo lo psicologo di base:
lavorera nelle Case di comunita

Le nuove cure, Sbloccari i fondi per finanziare il servizio previsto dalla legge ferma alla Camera:
in pista S-6mila professionisti nelle nuove strutture sul territorio, si ricorrera anche alla telemedicina

Marzio Bartoloni

I nome esatto eun po’ burocra-

tico & «psicologo dell’assisten-

#a primarias», ma la sostanzaé

chesitrattera di un professio-

nista sul territorio a disposi-
zione dei cittadini che lo potran-
no trovare dentro le oltre mille
Case di comunita che grazie al
fondi del Parr - sono stati stan-
ziati 2 millardi - apriranno da qui
a meta del 2026, Insomma uno
psicologo di base o di famiglia -
per dirla con un gergo pii popola-
re anche se noncorretio - che la-
vorera per il Servizio sanitario
nazionale (e quindi gratuiro) che
avra il compiro di rendere concre-
to «il diritto all'assistenza psico-
logica al fine di garantire la salute
e il benessere psicologico indivi-
duale e collettivo nonché di assi-
curare le prestazioni psicologiche
al cittadini nell'ambito della me-
dicina di assistenza primarias,
avverte I'articolo 1 del testo unico
che a fine novembre & stato messo
a punto dalla commissione Affari
sociali della Camera sulla base di
alcuni Ddl che erano stati presen-
tati nei mesi precedenti. Da allora
il testo £ rimasto fermo, ma ora e
prontoa ripartire in Parlamento
perche sara superato 'ostacolo
che finora lo aveva bloccato e cioé
i fondi necessari per finanziare

"arrivo della nuova figura del
San: di psicologi dell’assistenza
primaria ne sono preévisti infatti
almeno 5-6milaf«uno agnl 4-7»
medicl di famiglia). Una primari-
sposta di fronte al bisogno di as-
sistenza psicologica esplosocon
la pandemia e che colpisce sem-
pre di pin i giovanissimi tra di-
pendenze, disturbi alimentari e
comportamenti autolesivi come
dimosira il boom di domande per
accedere al bonus psicologo dove
gid nel primo anno a fronte di
fomila contributi sono arrivate
quasi goomila richieste.

Il ministero della Salute pro-
prio in quest giorni sta lavorando
al dossier ¢ dovrebbe mettere in
pista un finanziamento iniziale di
circa 25-30 milioni di euro dal
2025 in poi quando la nuova mi-
sura potrebbe diventare operati-
va.«Noi siamo pronti a procedere
rapidamente con l'approvazione
dellalegge che prevede anche un
decreto attuativo inmodo da aver
completato tattl | passaggl entro
fine anno ¢ far partire questa nuo-
va figura dal 2025 proprio quando
cominceranno ad aprire diverse
Case di comunitiw», assicura Lu-
ciano Ciocchetti (Fdi) vicepresi-
dente della commissione Affari
sociali e relatore del provvedi-
mento, Che sidice «ottimistas sul
nodo dei fondi: «Ho avutoun con-
fronto con il ministro Schillaci @
c'gflsuo impegno a intervenires,
Monsi parte comungue da zero vi-
sto che sono gia sette le Regionld
che stanno sperimentando gli psi-

cologi di base: sitratta di Lombar-
dia, PFlemonte, Toscana, Abruzza,
Campania, Fuglia e Sicilia.

Ma come saranno inguadrati?
aSperreri alle Regioni 'organiz-
zazione ¢ la gestione di gquesto
servizio ma la soluzione poirebbe
essere quella di ricorrere alla di-
pendeénza o al convenzionamento
come accade gia oggl con gli spe-
cialistiambulatoriali oa un mixdi
gueste due soluzioni», continua
ancora Ciocchetti. Che sottolinea
come «si trarterd di un servizio
aperto ai cittadini a cui potranno
accedere direttamente nelle Case
di comunita o nel distretto e po-
tranno essere utilizzati | nuovi
strumenti di digitalizzazione che
consentiranno di raggiungere una
platea di pazienti sempre pio am-
pia». [l riferimento & alla teleme-
dicina a cui il disegno di legge ri-
serva "articolo &: «Le attivita di
SOSICENG ¢ assistenza psicologica
= potranno infatti essere erogate
aanche attraverso piattaforme in-
formatiche per !a telemedicina
sulla base delle Indicazioni nazio-
nalin, Il Porr investe 1,5 miliardi
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per losviluppo della telemediinca
che passerd anche attraverso le
Case di comunitd e dungue con gli
psicologi di base. Saranno infine
le regioni a provvedere vall'istifu-
zione di elenchi regionali degli
psicologi di assistenza primaria,
articolacti in relazione a ciascuna
azienda sanitaria locale» con re-
quisiti specifici di formazione,

wGLOBESITY » PER 650 MILIONI
OHere 850 milion di adult & bimibd
nel mondo sono affetti da «Globe-
Sitye paroka coniata dall'Cms per
I'epidemia di obesiti, di cul lerl sié

celebratala giornata mondiale INITALIA IL 43% DEGLI ADULTI

In Italia secondo Ilstituto Superic-
re di Sanith sl stima che || 43%
della popolazione aduita abbia un
eccessodi peso, di cul il 33%
sovrappeso il 10% obesita

/D

Assistenza picologica. | amivo leegge che stituisce lo peicologo deil'assis tenza primaria che lavorer i nelienuoye strutlune sanitare previstedal Prre

LUCiaNG
CIOCCHETTI
Vice presidents
Commissions
Affarl Sociall
della Camera




la Repubblica

Dir. Rasp. Maurzo Molinan

ILCASO

Abortonella Costituzione
voto storico In Francia
Ma e scontro col Vaticano

Il Congresso dice si
alla proposta di Macron:
“1l nostro un messaggio

universale”, L'ira dei

vescovi: “Non esiste diritto
a sopprimere una vita"

dafla nastra corrispondente
s Ginori

PARIGI — In tempi di revisionismo delle
conquiste femminili, la Francia decide
di fare entrare nella Costituzione la “li-
berth garantita” all'interresione di gra-
vidanza. «Siamo all' avanguardias sotio-
linea Yaél Braun-Pivetl, aprendo il Con-
gresso che riuniva ieri a Versailles 925
deputati e senatori. La presidente del-
I"Assemblée Mationale = prima donnaa
guidare una riunione congiunta delle
due Camere — ha condotto il solenne vo-
to al quale erano chiamati | partamenta-
i francesi, dopa la convocazione deci-
sa da Emmanuel Macron. 11 capo di Sta-
10 era assente, come prevede la proce-
dura, Al suo posto, & stato  premier Ga:
brie] Attal a difendere la modifica costi-
tuzionale, ottenuta dopo mesi di dibat-
o pnelle doe Camere,

aAbbiamo un debito morales ha sot-
Llineato Atlal ricordando decennd di
alacrime e sangues delle tante donne
costretie ad abortire in clandestinita, 1
premier hacominciatodl discorsoeilan-
do 'avvocata Giséle Halimi, protagoni-
sta di epiche bantaglie femministe,
poi Simone Veil, paladina della legge
che ha legalizzato Paborto nel 1975, qua:
si cinguant anni f. < diritto allinterru-
zione di gravidanza resta minaccialos
ha proseguite Attal, citando le donne
americane, ungheresi, polacche. E poi
anche Faesi pit lontand come Irn e AF
ghanistan dove, nellarco di una genera-
#lone, alcune conguiste sono state abo-
lite dall'avvento di un nuovo ordine mo-

rale & religioso, < treno dell' oppressio:
ne pud ripazsares ha allertato il pre-
mier.

“La legge determina le condizioni in
cui s esercita la liberth garantita perla
donna di ricorrere all'interruzone vo-
lomtaria della gravidanza”. E questa la
modifica all'articolo 34 ora inserita nel-
la Costituzione. Dopo un lungo dibatti-
tosemantico, non & infatti il “dirito® al-
I'aborto che entra nella Legge fonda-
mentale, ma la *liberth garantita”, Una
parte della destra aveva provato a elimi-
nare il rifedmento a una “garanza” oa
Inserire anche I'obiezione di coscienza

dei medic, E COMUNGUE 1N Passo stor-
o, anche se il compromesso raggiunto
e diverso alla proposta di partenza di si-
nistra, associazioni e delly scrittrice
premio Nobel Annie Ernaay, citata nel
discorso di Attal per il suo romanzo
“Levento”, sconvolgente testimonian-
za di un aborto clandestino. La modili-
ci blinda il diritte allaborto: qualsiasi
governo intenzionato in futuroa limita-
re Paccesso alltaborto in parlamento si
vedrebbe consurato dal Consighio Costi-
tuzionale,

La gigantesca sala del Midi nell'anti-




e reggia defln momarchia, dove dal
1871 si riunisce |1 Congresso del pada-
mentari, ha approvato la modifica tra
applausi, momenti di emozione, acces-
sori verdi usati per segnalare il colorne
usalonelle lotie in difesa di questodit-
1o, La mageioranza necessaria (re quin
ti dei voti) & stata superata: 780 favore-
violi, e solo 72 contrar, Chi si & opposlo
viene soprattutto dalla destra, tra i
Républicains ¢ qualche deputato del
Rassembiement National, Marine Le
Pen ha votato a favore ma ha contesta-
o L necessith di questa garanza costi-
tuzionale, «Voleremo a favore della co-
stituzionalizzazione dell"aborto, anche
se ["accesso o questo diritto in Francia
non e minacciatos ha commentato Le

3

i AR ElRad
Ernenar el Macron, 45 ann
i gaalenhe FanTase

la Repubblica

Pen entrando a Versailles, All'estermno
mantfestavano un centinaio di attivisti
di associazioni pro-life.

«Non puo esserci un diritto a soppri-
mere ung vita wmanas ha ammonito il
Vaticano tramite la Ponlificia Accade-
mia perla Vita, che ha sostenuta la po-
sizione espressa dalla Conferenza epi-
scopale rancese, 1 vescovi d'Oltralpe
hanno lanciato on appello o un mo-
mento di “digiuno € preghiera™. « L
tutti i Paesi europei, 1a Francia & 'uni-
co dove il numero di aborti non cala
ed & anche cresciuto negli ultimi due
annis sl legge in uita nota Nrimata, in
particolare, dal presidente della Con-
ferenza, Eric de Moulins-Beaufort.

Fit dell’ottanta per cento dei fran-

e

A lmessaggio Una defle scritte prolettate ien sulla torre Eiffel a Parigi

cesi era favorevole all'iscrizione del-
I'aborto nella Costituzione. Per cele-
byrare questo momento storica, la di-
retta del votoa Versallles ¢ stata ritra-
smessa sulla piazza del Trocadéro e
sullo sfondo la Tour Eiffel si & illhumi-
nata. «Fierezza francese, messaggio
universales ha commentato il presi-
dente Macron. L'ultimo sigillo per la
muodifica alla Costituzione spettera al
capo dello Stato che ha dato appunta-
mento venerdl, B margo. Un allro sim-
bholo.
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Terapia genica
terzo pilastro
perlacura
dell'anemia
mediterranea

Scenari. Con la tecnica Crispr € lo stesso paziente

a essere donatore e con una sola somministrazione
il 90% dei trattati non ¢ piu dipendente

dalle trasfusioni e dalle sue complicanze

Francesca Ceraii
™~ :
— la stessa Jennifer Doud-
na, dell'Universita della
b California di Berkeley -
che ha condiviso il Pre-
| mio Mobel per la Chimica
2020 ¢on la collega francese Em-
manuelle Charpentier per lo svi-
luppo di Crispr-Casg, I'enzima di
editing genetico - a essere sor-
presa, Dalla scoperta, avvenuia
circa 1o anni fa, questa tecnica di
ingegneria genetica (una sorta di
forbici molecolari) & gia diventa-
ta una terapia.

Ad ortenere la prima autoriz-
zazione al mondo -a fine 2023
negli Usa e in Gran Bretagna e
dal mese scorsoanche in Euro-
pa - éstata la societd americana
Vertex Pharmaceuticals che, In
collaborazione con Crispr The-
rapeutics, I'ha messa a punio (e
commercializzata con il nome
di Casgevy) per il trattamento
dell’anemia falciforme (Scd) e
della heta-talassemia dipen-
dente da trasfusioni. Quest'ul-

tima, nota anche come anemia
mediterranea, @ una malattia
determinata dalla mutazione
dei geni che controllano la pro-
duzione di una delle due protei-
ne che costituiscono I'emoglo-

hina, il mezzo di trasporto del-
I'ossigeno nel sangue.

Si stima che in Italia vi siano
circa settemila persone affetie
dabeta-talassemia, concentrate
soprattutte in alcune Reglond
del Sud (Sicilia, Sardegna, Pu-
glia) e del Centro-Nord (Lom-
hardia, Piemonte, Emilia Roma-
gna), e il 3% di questi pazienti
é dipendente dalle trasfusiond
(talassemia trasfusione-dipen-
dente o Tdt).

Rispetto a 50 anni fa, laterapla
di guesta patologia & certamente
migliorata, ma i pazient] sono di-
pendent] ogni 2-3 settimane dalle
trasfusioni, devono assumere
farmaci guotidianamente e mo-
nitorare costantemente i propri
valorl: una gestione che compro-
merte la qualita di vita,

E anche se il 4% dei pazienti
vive oltre 30 anni, il problema
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non si pud certo dire risolto, Nel-
la beta-talassemia, le mutazioni
genetiche impediscono al corpo
di produrre una quantiti suffi-
ciente di catena beta (I'emoglobi-
na ha due parti, una catena alfa e
una catena beta) ¢ quindi { globu-
li rossi di chi soffre di guesia ma-
lattla genetica non possona le-
garsl o trasportare il ferro. Da
qui, la dipendenza dalle trasfu-

sioni, che perd crea ulteriori
complicazioni.

Melle persone sane, il corpo
prende il ferro dai vecchi globuli
rossi e 1i ricicla in nuovi globuli
rossi, ma chi ha la beta-talasse-
mia non ne produce di nuovi
funzionanti e riceve costante-
mente ferro atiraverso le trasfu-
sioni, accumulandone in ecces-
s0, Questo eccesso di ferro siac-
cumula poi in organi come il
cuore ¢ il fegato comprometten-
done la funzionalita. Con 1'av-
vento dei farmaci che ajutano
l'organismo a eliminare il so-
vraccarico di ferro, negli ultimi
decenni la talassemia da mortale
si ¢ trasformata in una malattia
cronica, ma non ¢ scevra da
complicanze, come infezioni,
malattie del fegato, alcune forme
di cancro e di trombosi. L'alter-
nativa € il trapianto di midollo
da donatore compatibile, ma
meno di 4 pazienti su 10 possono
contaré su questa opzione. Di
fatto, 'aspettativa di vita di que-
gt pazlentl & circa dl 20-25 annl
meno rispetto alla popolazione
normale, che diventano 30 nel
pazienti con anemia falciforme,

Lediting genetico sicandida
quindi a diventare il terzo pila-
stro del trattamento della beta-
talassemia, oltre che per l'ane-
mia falciforme, anch'essa una
malattia ematologica rara pia
difficile da tracciare e diagno-
sticare, ma che =i stima che in
Italia colpisca in forma grave

circa amila persone. Ma chisono
| pazienti candidablli a questa
terapia e quali benefici offres
Pud garantire una prospettiva di
vitadi farto analoga a quella det
resto della popolazione? Ed é
davvero possibile ridurre finoa
zeéro lincidenza delle diverse
complicanze?

all prodotto pud essere utiliz-
zato nei pazienti con almeno 12
anni, periquali & appropriato il
trapianto di cellule staminali
ematopoietiche ma non ¢ dispo-
nibile un donatore consanguineo
compatibile - precisa Federico
Vigand, country manager per
I'Italia ¢ la Grecia di Vertex Phar-
maceuticals -. Rispetio ai benefi-
i, 5 tratta di una rerapla sommi-
nistrabile in un'unica dose, ¢
questo & certamente un punto di
forza. 11 fatto poi di essere un
trattamento autologo ¢ su misu-
ra, ovvero conferxionato per ogni
singolo paziente modificando le
sug cellule ematopoletiche per
riavviare la produzione di emo-
globina funzionante, & un ulie-
riore vantaggio perché, a diffe-
renza del traplanto di midolioda
donatore, non ci sono rischi diri-
gettos. E dunque risolutivo? «E
un punto su cul ancora si dibatte
- spiega Vigand -, ma i dati in no-
stro possesso, e che riguardano
un follow up di 50 mesi (ben oltre
lo studio) indicano che il go% dei
pazienti trattati non sono pid
trasfusione dipendenti e il 94%
non ha avuto crisi vaso occlusive,
Finoadesso non c'e alcun segna-
le di decadimento dell’efficacia
della terapia e anche i livelli di
emoglobina sono paragonabilia
quelli della popolazione norma-
le. Cidimplicache i pazient non
sono soggetti alle complicanze a
cui sono soggetti coloro che fan-
no le trasfusionis,

Lo scoglio pia difficile da su-
pérare per le terapie avanzate ¢
rappresentato dalla loro sosteni-
bilita, E necessaria la collabora-




zione con le autorita regolatorie
statali sul fronte dell’accesso e
della disponibilitd del trattamen-
to (considerando anche le varia-
Zioni nei sistemi sanitari e nei
meccanismi di rimborso nel-
I"Unione europea). «Quando st
parla di advance therapy, i mo-
delli di valutazione utilizzati in
passato non sempre sono appli-
cabili - spiega Vigand -. Quindi
una maggiore flessibilita rispetto
al modelli standard di rimborso
sard necessaria. Sappiamo che
dovremo collaborare per trovare
un punto d’incontro per rendere
il trattamento disponibile in ta-
lia il prima possibilews. ltalia che,

FEDERICD
VIGAND
Country manager
perl'ltala

& la Grecia

i Viertes
Pharmaceutcis
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tra l'altro, & uno del Paesicon la
pitalta prevalenza e incidenza di
beta-talassemia e che quindi ha
gia la quantita giusta di centri
trapianio di eccellenza disponi-
bili a effettuare il trattamenta,
«lln primo accordo & stato
fatto in Francia, che ha peréuna
legge diversa - riprende e con-
clude Vigano -, Qui, la collabo-
razione con le autoritd regolato-
rie ha portato all’accesso preco-
ce alla terapia genica per i pa-
zienti affetti da Tdt. In pratica,
tutti | pazient eleggibili posso-
no accedere gratuitamente alla
terapia prima del suo rimborsa
a carico del Servizio sanitario

narionale. Anche come Assobio-
tec stiamo discutendo la possi-
bilita che anche in lfalia si possa
permettere al pazienti di avere
accessoa questi farmaci di par-
ticolare importanza scientifica
prima ancora della discussione
del rimborsos.

Il prodotto & indicato
nei pazienti per i quali é
appropriate il trapianto
ma non & disponibile

un donatore compatibile

Deta talassemin, | cluster in italia
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[.a nuova strategia
per alterare 1 geni
senza tagliare il Dna

Ricerca italiana. [l team del Tiget di Milano ¢ riuscito a ridurre l'attivita
di un gene che influenza i livelli di colesterolo attraverso l'editing epigenetico

Francesca Cerati

erecenti approvazioni del-
la prima terapia di modifi-
ca mirata del Dina, basata
sul sistema di editing ge-
netico Crispr-Casg, hanno
inaugurato una nuova era della
medicina. Maun nucvo studio - ap-
pena pubblicato su Nature - del-
Iitaliano Angelo Lombardo, re-
sponsabile del laboratorio di Rego-
lazione epigenetica e modificazio-
ne mirata del genoma all’lstituto
San Raffaele Telethon perla Tera-
pia Genica (SR-Tiget) di Milano,
rialzal'asticella dell'innovazione in
ambito genetico, intreducendouna
promettente alternativa: 'editing
epigenetico. Ovveéro un sistema
che, adifferenza dell'editing gene-
tico, regola 'attivita di un gene
senza pero modificare la sequenza
del genoma, In questo modo sievi-
tano i possibili rischi che derivano
dalla rottura e dallalterazione irre-
wversibile dei filamenti del Dna.

Lombarda, gia nel 2016 su Cell,
aveva pubblicatoun paper tra i pili
citati al mondo sulla "nascita™ della
piattaforma di silenziamento epi-
penetico, Ora, nel nuovo studio, ¢
rinscitoadimostrare che questo si-
stema funziona anche nellorgani-
smo vivente e non solo in vitro. In
particolare ha ridotto, senza cor-
reggere la sequenza del Dna ma
modificando 'epigenoma, I'attivita
di un gene che influenza i livelli di
colesterolo perun periodo prolun-
gato, Questo confermache & possi-
bile aggiungere una “eticherta chi-
mica”, chiamata gruppo metilico, al
Dna in postzioni precise perdisatti-
vare o dttivare un BEne.

11 team del Tiget ha utilizzato
delle forbici molecolari (e zinc fin-
ger) che, proprio come il sistema
Crispr-Casg, possono legarsi a

specifiche sequenze nel genoma,
in questo al gene PCSKg, il bersa-
glio di diverse terapie esistenti per
contrastare il colesteroloalto, [ li-
velli di colesterolo degli animali
sono diminuiti entro un mese dal
trattamento e anche i livelli della
proteina PCSKg sono rimasti bassi
peri 330 glornl In cul | rleercatord
li hanno monitorati.

«l'editing epigenetico éunatec-
nologia diversa e potenzialmente
pil sicura dell'editing genetico. che
potrebbe trovare applicazione In
quelle malattie che richiedono
I'inartivazione ol'attivazione diun
gene, e non la sua correzione mirata
- spiega Lombardo - Ogni giomo
emergona malatte che hanno come
causa diversi livelli di espressione
genica e non soltantouna mutazio-
ne genica. | due sistemi, pertanto
sono paralleli e alternativin.

Rispetto al futuros di guesta tec-
nologia, Lombardo ofire che sul-
I'ipercolesterolemia, sta lavorando
anche sull’epatite B ¢ i tumori.
wlediting epigenetico potrebbe es-
sere la strategia anti-tumorale piu
adatta, in quanto il cancro & proprio
una malartia in cui i sono geni da
spegnere, | famosi oncogeni. A que-
sto scopo, nel nostro laboratorio,
stiamo ingegnerizzando i linfocit]
T. le cellule dellimmunit, attraver-
so lediting epigenetico - continua
Lombardo -, In questo modo & pos-
sibile spegnere simultaneamente
pili geni in modo pil sicuro, perché
nonc'® il rischio associatoal taglio
di multipli gend del Dnas.,

Questi risultar slaggiungonoal
gia crescente entusiasmo perl'edi-
ting epigenetico. Pihdi dieciazien-
de sono impegnate nellosviluppo di
terapie basate su questa piattafor-
ma e traqueste c'é anche guella co-
fondata da Lombardo con Luigl

Maldini. Anche questa & una storia
distintiva, chie nasce con una star-
tup innovativa, Epsilen Bio, fondata
nel 2019 con un finanziamento seed
del fondo Sofinnova Telethon, Do-
po due annd, Epsilen Blo viene ac-
quisita dalla statunitense Chroma
Medicine, con sede a Boston, € gra-
zieaun finanziamentodi 125 milio-
ni di dollari (il pit grande investi-
mentodi Serie A di cul una biotech
[taliana abbia mal fatto paree) di-
venta la pit grande socieed di edi-
ting epigenetico al mondao,

«lo e Naldini, co-fondatori di Ep-
silen Bio, slamo transitatiallinter-
no di Chroma Medicine che ha ac-
quisito la piattaforma di editing
epigenetico e la pipeline che aveva-
mo inizlalmente posto in Epsilen
Bio. Da allorac'® una collaborazione
tra il mio laboratorio e guello di
Chroma, anche se loro sono indi-
pendentidaun puntodi vista scien-
tifico, Stamo parlando di una realth
che & cresciuta moloo in fretta e che
oggl supera | 100 dipendenti.

alapiattaforma & molto frasver-
sale e si adatta molto bene siaaun
approccio in vivo, ma anche a un
approccio ex vivo (la tecnica che
prevede il prelievo delle cellule del
paziente, successivamente mani-
polate e pof reinfuse nel paziente,
ndr) - conclude Lombardo - e ci
aspettiamo nell"arco dei prossimi
anni di essere in gradodi individua-
re i candidati climici».
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La piattaforma
sviluppats (nitalia

viene studiata
anche per trattare
epatite B ¢ tumar




uove speranze contro il

cancrodauno studio ftalia-

Uiza firmato dai ricercatord
dello Sharro Insttute for Cancer
Researchand Molecular Medicine
della Temple University di Phila-
delphia, guidatoda Antonio Gior-
dano, edell'Istituto nazionale -
mori di Napoli Fondazione Pa-
scale. [ avoro, pubblicato sullari-
vista Oncogene (del gruppo
Mature)e coordinaro da Luigi Al-
fano del Pascale, ha descritto un
ruolo finora sconosciuto defla
proteina Cdkg che il gruppo di
Giordano ha scoperto nel 1994,
Mel makati di cancrol'espressione
di Cdkg & fortemente alterata &
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Scoperta una

nuova proteina
bersaglio
anti cancro

Studio ltalia-Usa

una sua paricolare “versione”
(Fisoforma 55) favorisce la cresci-
ta del tumore. Eliminandola at-
traversa ke forbici molecolar Cri-
spr/Casg, gliautor! hannodimo-
strato che 'assenza di Cdkg-55
impatta negativamente su un
mieccanismo, detto di ricomibina-
zione omologa. che riparando i
danni al Dna permette alle cellule
del caancrodisopravvivere e proli-
feerare. inalere parole lassenza di
Cdleg, mutata nei tumord, aumen-
ta la sensibilita delle cellule can-
cerose al trattamenti chemiotera-
picl. «Abbiamo gia generato una
nuovagenerazions di inibitord™ di

Cdko“che andranno a potenziare
quelli gia esistentl € che stanno
dando grandl risultati in clinicas,
ha dichfararo Giordano.
—Fr.Ce,
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