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Nuova terapia contro le malattie renali nei bambini: il Gaslini applica e valida un farmaco biologico che sostituisce le terapie esistenti eliminandone gli effetti tossici
La somministrazione della terapia avviene una volta ogni 6-12 mesi con importanti vantaggi nella vita dei piccoli pazienti, a fronte di scarsi effetti collaterali. 
Nel 10 % dei casi è stata ottenuta la stabile remissione della malattia.
I ricercatori dell’Unità Operativa Nefrologia, Dialisi, Trapianto dell’Istituto Giannina Gaslini di Genova, al termine di uno studio durato 3 anni, hanno dimostrato che l’uso di un farmaco biologico (utilizzato in precedenza per le malattie del sangue) può fermare, stabilizzandola, la sindrome nefrosica, malattia renale che fino ad oggi produceva effetti devastanti sulla vita di tanti piccoli pazienti. Lo studio realizzato al Gaslini, che si è avvalso della partecipazione di centri di eccellenza nazionali ed internazionali - Università di Calgary (CN), e Università di Milano, Padova e Brescia - apparirà sulla prestigiosa rivista “Clinical  Journal american Society Nephrology”. 

“La sindrome nefrosica è una delle più frequenti malattie renali in età pediatrica – spiega il dottor Gian Marco Ghiggeri, Direttore dell’Unità Operativa Nefrologia, Dialisi, Trapianto del Gaslini – colpisce 1 paziente su 50.000 e può presentare problemi di terapia. Nella grande maggioranza dei casi richiede lunghi cicli terapeutici (che in genere durano anni) con farmaci steroidei ed immunodepressori, che creano effetti collaterali devastanti per i bambini: cataratta, osteoporosi, arresto della crescita, ipertensione arteriosa. Questa scoperta nasce a 50 anni dalla validazione delle prime terapie per la sindrome nefrosica, che allora all’avanguardia, presentano oggi limiti inaccettabili a causa degli effetti collaterali”.
La ricerca - basata sul principio scientifico della randomizzazione - dimostra per la prima volta l’utilità della terapia biologica nella sindrome nefrosica, che di fatto sostituirà le altre terapie in uso. “Un’Importante novità è la somministrazione degli anticorpi monoclonali, che avviene una volta ogni 6-12 mesi, con enormi vantaggi nella vita dei piccoli pazienti – spiega il dottor Gian Marco Ghiggeri – sia dal punto di vista delle complicanze fisiche, che vengono notevolmente ridotte, sia dal punto di vista psicologico: eliminare la necessità della cura quotidiana, permette a molti pazienti una nuova vita senza l’incubo giornaliero della dipendenza dalle “pillole” e l’ansia dei genitori sul loro effetto”.
Nel 10 % dei casi è stata ottenuta la stabile remissione della malattia. 
“Questa scoperta è il naturale completamento del lavoro pionieristico realizzato al Gaslini dalla professoressa Rosanna Gusmano, recentemente scomparsa, e ben si inserisce nella tradizione dell’Istituto” ha sottolineato il Direttore Generale del Gaslini dottor Paolo Petralia.  “La scoperta cade a quarant’anni dalla prima dialisi in un bambino effettuata al Gaslini nel 1969 dalla professoressa Gusmano – aggiunge il dottor Petralia - ricordiamo oggi quella procedura che significò l’inizio di una nuova vita per tanti piccoli pazienti, che prima di allora non avevano possibilità di sopravvivenza. Siamo orgogliosi di presentare oggi un’altra tappa fondamentale per la cura delle malattie renali pediatriche”.
La terapia si basa su una nuova interpretazione della genesi della malattia renale che - in soggetti predisposti - può essere determinata da un eccesso di risposta ad infezioni, causate da agenti esogeni (batteri, virus). 
Osservazioni casuali avevano recentemente suggerito che l’eliminazione di cellule del sangue, note come linfociti B, potesse contribuire a mantenere una stabile normalità in piccoli pazienti affetti da sindrome nefrosica.
 “La ricerca condotta presso l’Unità Operativa Nefrologia, Dialisi e Trapianto del Gaslini – conclude Ghiggeri - ha dimostrato per la prima volta che la terapia biologica con un anticorpo monoclonale, prodotto in laboratorio da cellule murine e rivolto verso i linfociti B umani (anticorpo anti CD20, Rituximab),produce una stabile remissione della sindrome nefrosica e permette la sospensione delle altre terapie a base di cortisone ed immunodepressori”. 
L’UOC  Nefrologia, Dialisi, Trapianto  

L’Unità Operativa Nefrologia, Dialisi, Trapianto del Gaslini consiste di una parte diagnostica/terapeutica  con degenza (15 letti, circa 1200 pazienti/anno) ed un Day Hospital su cui gravitano circa 1200-1300 pazienti/anno per un totale di 2500 pazienti all’anno. 
La maggior parte dei pazienti (85-90%) provengono dalle Regioni del sud Italia. 
C’è poi una parte ambulatoriale dove afferiscono circa 1200 pazienti/anno. 

La sezione di emodialisi ha in dotazione 6 reni artificiali dedicati ai giovani in emodialisi cronica di Genova ed hinterland.

L’Unità Operativa è inoltre dotata di un “Laboratorio di fisiopatologia dell’uremia” che è composto da diverse sezioni (biochimica delle proteine e proteomica, genetica molecolare, biologia cellulare) dove operano un medico, tre biologi e due tecnici dipendenti dell’Istituto ed altri tre biologi dipendenti della Fondazione per lo studio delle malattie renali.

Importante è la produzione scientifica negli anni: dal 2007 al 2010 l’ “impact factor” (indice che misura in maniera oggettiva il valore delle pubblicazioni internazionali) totale è stato di 490 con un trend al rialzo. E’ degno di nota che più persone dello staff nefrologico abbiano un H-index significativo: Ghiggeri 33, Caridi 29, Candiano 29, Ginevri 21, Verrina 21.

Temi di interesse della ricerca e della clinica sono la fisiopatologia e terapia della sindrome nefrosica (argomento nel quale il dottor Gian Marco Ghiggeri è classificato in seconda posizione nella speciale classifica per temi BiomedExperts Profile). Un’area dove il gruppo nefrologico ha contribuito in maniera rilevante è la genetica della sindrome nefrosica.

Un secondo argomento di interesse sono le malformazioni renali, ricerca per la quale il Gaslini si avvale della collaborazione della Columbia University di New York City, per lo studio dei geni implicati e la genetica delle nefropatie famigliari con fibrosi.

Il laboratorio afferente alla UO ha grandi interessi nello sviluppo di tecnologie d’analisi avanzate e più recentemente è in fase di sviluppo un’area di ricerca sulle terapie cellulari.
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