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La nuova arma contro 1 tumori ha un «papa» veronese

di Giuseppe Corra

Anticorpi miniaturizzati: puo essere questa la novita capace di bloccare le molecole che propagano i tumori

nell’'organismo. | risultati del gruppo di ricerca guidato da Alessandro Angelini

23 febbraio 2023

Alessandro Angelini a capo del team di ricerca di Ca' Foscari contro i tumori

Anticorpi miniaturizzati: puo essere questa la novita capace di bloccare le molecole che propagano i tumori
nell'organismo. Un risultato promettente quello ottenuto nei laboratori dell’Universita di Ca’ Foscari a
Venezia dal gruppo di ricerca guidato da Alessandro Angelini, originario di Lavagno, professore di
biochimica al dipartimento di Scienze molecolari e nanosistemi.

Una ricerca durata tre anni e ora giunta al primo stadio. Ce ne vorranno altrettanti per provare I'efficacia e la
non tossicita delle nuove molecole in modelli preclinici e, se va bene, altri cinque o piul per i test sul’'uomo.
La ricerca «La nostra ricerca», spiga il professor Angelini, «& in fase di revisione in un’importante rivista
scientifica internazionale».
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Molecole che agiscono in modo mirato

Gli anticorpi «rimpiccioliti», brevettati a Venezia, si chiamano peptidi biciclici. Spiega Angelini: «Sono
formati da una doppia catena ciclica di amminoacidi. Si tratta di molecole terapeutiche di nuova generazione
che presentano elevata specificita e affinita con la proteina bersaglio oltre che buona stabilita e alta capacita
di penetrazione nei tessuti». Il brevetto Il loro scopo € quello di agire in modo mirato sull’'urochinasi, una
proteina che, in condizioni fisiologiche, ha il ruolo di dissolvere i coaguli ma, in presenza di un tumore,
partecipa alla formazione di metastasi.

«Anticorpi miniaturizzati quelli da noi prodotti», aggiunge il professor Angelini, «perché hanno proprieta
biochimiche e biofisiche simili agli anticorpi tradizionali, ma hanno una dimensione circa 100 volte inferiore.
Li abbiamo brevettati prima di rendere pubblici i risultati». «L’obiettivo della nostra ricerca», specifica il
supervisore dell’équipe veneziana, «& quello di poter agire in modo mirato sull’'urochinasi che i peptidi
biciclici raggiungono grazie alla particolare struttura biomolecolare di cui sono dotati e che permette loro di
non sbagliare il bersaglio a cui sono indirizzati, evitando quindi di produrre ulteriori malanni
nell’organismo in cura».

Effetti collaterali ridotti al minimo

Gli studi effettuati nel passato avevano portato a produrre molecole chimiche capaci di bloccare I'urochinasi
con un’efficacia limitata ed effetti collaterali in quanto non possedevano una buona capacita selettiva e
andavano, quindi, a bloccare anche altre proteine dell'organismo pur se non coinvolte nel tumore, risultando
dunque tossiche per I'organismo stesso. «| peptidi bicicli, al contrario», ribadisce il professor Angelini, «sono
in grado di creare legami perfetti con la molecola bersaglio da bloccare. E in questo modo riducono
notevolmente il rischio che il bersaglio selezionato venga mancato con la conseguenza di produrre effetti
collaterali indesiderati».

L'ausilio dell'intelligenza artificiale

Per raggiungere questo risultato incoraggiante nella lotta contro i tumori, il gruppo di giovani ricercatori ha
inizialmente utilizzato metodologie computazionali di intelligenza artificiale per generare una serie elevata
di strutture e di incastri tra la nuova molecola elaborata e il bersaglio. Dal computer, poi, I'équipe € passata
alle prove sperimentali in laboratorio e ha prodotto e cristallizzato i peptidi per fotografarne la struttura
molecolare e per mettere alla prova la loro capacita di interazione con la molecola bersaglio.

Gli sforzi compiuti sono stati premiati con la creazione di una serie di peptidi biciclici dotati di elevata
potenza, selettivita, stabilita e alta capacita di penetrare nei tessuti. «<Le molecole scoperte», conclude
il professor Angelini, «sono ora al vaglio di ulteriori studi farmacologici al fine di provarne I'efficacia in sistemi
e organismi pit complessi. Al momento siamo ancora a una fase sperimentale di laboratorio e le nostre
molecole non sono state testate su sistemi complessi, cioe su modelli preclinici (cavie). Al momento siamo
alla ricerca di partner industriali e finanziamenti sia statali che privati che ci permettano di continuare i nostri
studi».
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