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L'intervista

-

Mantovani “Un test ci dira
quanto la malattia sara grave

Ora abbiamo piu armi

9

Vedo piu luci Ricordiamoci
in fondo al tunnel, che nessunvaccino
ma dobbiamo  funziona se non é
restare cauti accompagnalo
enon abbassare da comportamenti
la guardia responsabili

di Elena Dusi

Lascienza ciaiutera. L’aplomb di
Alberto Mantovani, 'immunologo
italiano con pili citazioni scientifiche,
stavoltanon & a tenuta stagna. «C’
luce in fondo al tunnel» peril
direttore scientifico dell'Istituto
Humanitas di Rozzano e professore
emerito allHumanitas University a
Milano. Un po’ per 1a pubblicazione
dell'ultimo studio suunarivista
importante come Nature
Immunology: conicolleghi descrive
untest perprevedere chi, fra i
positivi, siammalera in modo grave.
Un po’ per le notizie sull’efficacia dei
vaccini. «Rivelate in modo irrituale,

condichiarazioniallactamnay. Ma
CoONCICNIArazion akasiampas. Ma

pur sempre positive, con undato
sull’efficacia superiore al 30%.

In cosa consiste il vostro test?
«Conicolleghi del Papa Giovanni
XXIII di Bergamo abbiamo trovato un
mattone del sistema immunitario
legatoalla forma grave della malattia.
Pud essere individuato con un esame
semplice ed economico, un test
sierologico che si aggiunge a quelli
disponibili. Lo abbiamo provato su
circal50 pazienti da noi ea Bergamo.
Livelli elevati di questa proteina sono
associatia unaltissimo rischio di
aggravamento».

A che serve, se non c’é cura?
«Perun medico & importante sapere
suchi concentrare I'attenzione. In
futuro servira a dare i farmaci giusti a
chine puo beneficiare di piti».

Anche gii anticorpi monocionaii,
molto costosi?

«I datiiniziali di un anticorpo
monoclonale negli Usa hanno
mostrato beneficio nella fase precoce
della malattia, manon nei pazienti
pill gravi. Sara importante
identificare i pazienti che possono
trarre beneficio da unacura. Andare
verso la personalizzazionen.

Quando avremo il vostro test?
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«Loabbiamo dato a vari laboratori
scientifici, pensiamo di portare
avantilavalidazione con il San
Gerardo di Monza e il San Raffaele di
Milano. Non saprei indicare i tempi
perlo sviluppo industriale ela messa
in commercio».

In cosa consiste il test?

«llnostro obiettivo & riconoscere i
pazienti che siammaleranno della
forma grave. Abbiamo provato a
cercare una primarisposta nella
genetica: esistono particolari geni
cheaumentanoil rischio, in
particolare quelli sul cromosoma 3
cheregolanol'inflammazione o
l'interferone, uno degli attori della
prima linea della difesa immunitaria
controil Covid. In seconda battutaé
stato scoperto, ma non da noi, il ruolo
dell’autoimmunita: esistono persone
che producono autoanticorpiche
minanoquella stessa prima linea del
sistema immunitario o che
aumentano il rischio di trombosi.
Oggi conil nostro test abbiamo
messo un terzo mattone. Stiamo
cercando di fare in dieci mesi quello
che peritumori abbiamo fattoin
cinquant’anmni».

Non esistevano gia marcatori del
sangue per prevedere la gravita del
Covid?

«Non efficaci nella previsione comeil
nostro. Abbiamo lavorato fin dalla
fase calda di marzoeaprilecon i
clinici del nostro ospedale, Enrico
Brunetta, Marco Folci e altri, e di
Bergamo, guidati dall’'ematologo
Alessandro Rambaldi. La proteina
che abbiamo trovato si chiama Ptx3e
haunastoriainteressante, perchéeé
un antenato degli anticorpi. Un suo
parente sitrova in specie ancestrali
come il limulus, creatura con molte
centinaia di milioni di anni. I primi
anticorpi invece sono apparsi dopo,
circa 300 milioni di anni fa. Ptx3 &
unascoperta tutta italiana, ci
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lavoriamo da almeno vent’anni».

Perché & importante nel Covid?
«Unasuapresenza molto alta € indice
diuna risposta immunitaria non
riuscita. Segnala un livello di
inflammazione elevato nei polmoni,
ma la troviamo in grandi quantita
anche nell’endotelio intorno ai
coaguli di sangue che tanti danni
provocano nel Covid».

Avete usato anche l'intelligenza
artificiale? _
«Ilmondodella scienza in questa
tragedia ha trovato unit2 e spinta alla
condivisione. Per esempio alcuni
ricercatori in Israele e Stati Uniti
avevano messo in rete deidati
sull’attivazione di alcuni geninel
sangue e nei polmoni deiloro
pazienti. Una collega dell’Humanitas
chesioccupa diingegneria
informatica, Sarah Mapelli, ha
scavato in questa miniera didatie
conlaiuto del machine learningha
contribuito all'individuazione di
Ptx3. Anche noi abbiamo messo i
nostridati in open access, aperti alla
consultazione di tutti». .

La notizia dell’efficacia dei
vaccini la rende ottimista?

«Lemie parole chiave sono speranza
ecautela. Speranza perché vediamo
una, anzi pitt luciin fondo al tunnel. E
altrearriveranno. Ma cercodi
ricordarmi di non entusiasmarmi
troppo. Abbiamo buone ragioni per
essere cauti. Restano aperte infatti
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domande importanti, come
Pefficacia in anziani e individui
fragili. Non sappiamo se i candidati in
arrivoraggiungeranno tuttie tre gli
obiettivi necessari per un vaccino:
proteggere dall'infezione, dalla
malattia grave e dalla trasmissione.
Maho assistito a un convegnoincuii
dati sulla risposta immunologica
degli anziani erano molto buoni».

Quando ne usciremo?
«Avremo una quota importante di
vaccinati in primavera o estate. Nel
frattempo, dobbiamo ricordare che
nessunvaccino funzionasenon e
accompagnato da responsabilita e
solidarieta. Quando avremo le prime
dosi, dovremo mantenere altala
guardia. Non vorrei chel'idea del
vaccino vicino cispinga
allirresponsabiliti, come lascorsa
estate. Siamo statiipilibravial
mondo nel combattere un‘ondata
violentissima, avremmo potuto
diventare come Giappone e Corea,
conl'epidemia sotto controllo. E
invece abbiamo dissipato tutti gli
sforzi».

Essere arrivati a questo punto in
dieci mesi @ un’impresa?
«Che sibasa su tanta buona scienza
fatta in passato. Scienza fatta per altri
vaccini, ma anche per esempio in
oncologia. Alcune delle ricerche cui
penso sembravano in passato inutili
o fallimentari. Oxford per esempio
non avrebbe potuto essere cosi
veloce se non avesse lavorato al
vaccino perla prima Sars, epidemia
chesiesauri dopo poco.Mala
scienza,quando & fattabene, &
sempre preziosa. Presto o tardi, come
in questo caso, finisce per rivelarsi
una grande cintura di sicurezza per
l'umanita.
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“ L'immunologo
Alberto Mantovani, 72
anni, direttore scientifico
dell'Humanitas a Milano
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