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PARLA MANTOVANI

«Non tutti
si ammalano»

di Luigi Ripamonti

F cco perché alcuni si
«1 ammalano e altri no»
dice Alberto Mantovani
scienziato del’Humanitas.
«Scoperta una molecola
strategica»
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Lo studio

di Luigi Ripamonti

coperto un nuovo
meccanismo di resi-
stenza del nostro or-
ganismo nei confronti
del virus Sars-Cov2
che potrebbe portare alla
messa a punto di nuovi far-
maci e di nuovi marker per va-
lutare la gravita della malat-
tia. E il risultato di una ricerca
internazionale, pubblicata su
Nature Immunology, toordi-
nata dall'Istituto Humanitas e
dall'Ospedale San Raffaele.
L’attenzione degli scienzia-
ti si é focalizzata in particolare
sulla Mannose Binding Lectin
(in sigla Mbl), uno dei cosid-
detti «antenati funzionali de-
gli anticorpi», proteine in gra-
do di aggredire il virus con
modalita simili a quelle degli
anticorpi veri e propri, che pe-
ro fanno parte dell'immunita
innata. L'immunita innata co-
stituisce la prima linea di di-
fesa nei confronti di virus,
batteri e non solo. Ne fanno
parte cellule del sistema im-
munitario che con diversi
meccanismi aggrediscono gli
agenti patogeni organizzando
una risposta tempestiva nel-
l'attesa che I'organismo si at-
trezzi per la difesa «mirata»
(immunita adattiva), che si
esprime attraverso gli anti-
corpi veri e propri. Esiste per0o
anche una parte dell'immuni-
ta innata formata da molecole

circolanti (per questo detta
«umorale») a cui appartiene,
fra le altre, anche Mbl.
«Abbiamo scoperto che
Mbl, si lega alla proteina
Spike del virus e la blocca —
spiega il professor Alberto
Mantovani , direttore scienti-
fico di Humanitas e docente
di Humanitas University —. E
abbiamo verificato che é in
grado di farlo con tutte le va-
rianti testate, compresa Omi-
cron». «Cio € reso possibile
dal fatto che Mbl si agganciaa
determinati “zuccheri” della
proteina Spike, che non cam-
biano da variante a variante»,
precisa Elisa Vicenzi, capo
dell’ Unita Patogenesi Virale e
Biosicurezza dell'lrccs Ospe-
dale San Raffaele, che aggiun-
ge: «In vitro Mbl si é dimo-
strata poco meno potente de-
¢li anticorpi prodotti da pa-
zienti guariti da Covid».
Riprende Mantovani: «Con la
professoressa Cecilia Garlan-
da, che ha partecipato al co-
ordinamento dello studio,
stiamo procedendo a ottimiz-
zare Mbl per capire se sara
possibile trasformarla in un
farmaco». E aggiunge: «La
strada € lunga ma é importan-
te cercare di avere altre armi a
disposizione contro il virus.
Fra 'altro Mbl é gia stata infu-
sa da alfri ricercatori e clinici
come terapia in soggetti con

completo deficit genetico ed €
stata ben tolleratax».

Un altro utilizzo di Mbl po-
trebbe essere quello di marca-
tore del grado di severita di
Covid-19. «Abbiamo riscon-
trato che varianti genetiche
che producono differenti
quantita di Mbl circolante so-
no associate a diversa gravita
di malattia», chiarisce Manto-
vani. «E questo rappresenta
un tassello in pi nella com-
prensione di quali caratteri
genetici influenzano la su-
scettibilita al virus».

In qualita di marcatore po-
trebbe risultare utile anche la
proteina Ptx3, anch'essa og-
getto d’indagine nello stesso
studio (finanziato in misura
significativa da Dolce&Gab-
bana). «Ptx3 sembra essere
un marcatore particolarmen-
te utile perché viene prodotta
e secreta da cellule dell'im-
munita innata proprio a livel-
lo bronchiale. E sembra uno
dei migliori candidati a indi-
catore di gravita di Long Co-
vid», sottolinea Mantovani.

Tornando a Mbl, perché
dovremmo continuare a vac-
cinarci se disponiamo gia di
una difesa naturale cosi effi-
cace? «Prima di tutto perché
nessun farmaco puo compe-
tere per efficacia e sostenibili-
ta individuale e sociale conun
vaccino», puntualizza il pro-

[, 1mmunita mnata

che ci difende dal virus
«Ecco perché alcuni

si ammalano di meno»

Mantovani: «Scoperta una molecola strategica»

fessore. «In secondo luogo
perché se & vero che la rispo-
sta immunitaria innata si sta
rivelando sempre pill impor-
tante, e potrebbe spiegare,
anche attraverso queste os-
servazioni, perché molte per-
sone riescono a “cavarsela”
con un’infezione che non ha
esiti gravi, rimane vero anche
che c’é una grande variabilita
in tale risposta e il rinforzo
dato dagli anticorpi specifici
fondamentale perché garanti-
sce a tutti una buona difesa.
Non sappiamo ancora in anti-
cipo chi sara in grado di farce-
lada solo e chi no».

Cosa dobbiamo dunque
aspettarci per il futuro? «Sono
ottimista — conclude Manto-
vani —, perché se mi guardo
indietro, a due anni fa, ricor-
do che avevamo un armadio
vuoto sia in campo diagnosti-
¢o sia preventivo sia terapeu-
tico. Ora abbiamo 10 vaccini
gia disponibili, 40 in speri-
mentazione clinica e piu an-
cora in sperimentazione pre-
clinica. Abbiamo farmaci e
anticorpi monoclonali. Penso
che ci stiamo avviando di
nuovo verso la normalita. Ma-
gari non ci sembrera strano
come prima portare la ma-
scherina, come del resto suc-
cede gia in Oriente da tempo.
In ogni caso mi aspetto unasi-
tuazione diversa rispetto a
quella he abbiamo vissuto
dallinizio della pandemia».
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