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L'importanza
di essere flessibili

DI NICOLA M. PUGNO

a flessibilita riveste un ruolo

chiave non solo nella psicolo-
gia o nell'ingegneria, ma anche
nella biologia. Uno studio recen-
te, presentato a un meeting inter-
nazionale che si & svoltoa febbra-
io scorso a Dubai e cha ha visto
coinvolti, tra gli altri ricercatori,
anche 12 premi Nobel, ha mo-
strato'importanza che potrebbe
rivestire il controllo della cedevo-
lezza dei nanovettori nella lotta
controil cancro.

I nanovettori (come i liposo-
mi) sono particelle di dimensio-
ni nanoscopiche, cioe aventi dia-
metro attorno al centinaio di na-
nometri (un nanometro € un mi-
liardesimo di metro), in grado
idealmente di viaggiare nei vasi
sanguigni e dirilasciare il farma-
co nel solo sito desiderato, per
esempio un tumore. Il vantaggio
eevidente: cid porterebbe a supe-
rare molti degli effetti collaterali
indesiderati associati al rilascio
"a pioggia", a cui siamo abituati
con l'assunzione delle medicine
tradizionali. La dimensione na-
noscopica del vettore & imposta
dalla necessita di poter viaggiare
anchenei capillari senza il perico-
lo di ostruirli e nello stesso tem-
po dall’essere sufficientemente
grandi al fine di poter superare le
difese immunitarie dell’organi-
smo. Tuttavia i problemida risol-
vere nella nanoterapeutica sono
e rimangono molteplici, primo
fra tutti il far siche il nanovettore
raggiunga il sito desiderato.

La rete vascolare arteriosa as-
somigliaa unalbero, identifican-
do il tronco con l'aorta e i ramo-
scelli ultimi coni capillari. Sivuo-
le che un nanovettore dall’aorta
raggiunga i ramoscelli giusti e,
dato che per nutrire tutto il corpo
umano sono necessari circa 10
miliardi di capillari, la probabili-
ta di raggiungere la zona deside-
rata & estremamente piccola. Nel
suo viaggio il nanovettore deve
anche superare le barriere im-
munitarie. Si calcola che solo un
nanovettore su centomila circa
colpisca il bersaglio, ma, data la
loro dimensione ridottissima,
un gran numero di essi puo par-
tecipare alla competizione che
dunque avra dei vincitori. Il colpi-
re il bersaglio deve essere agevo-
lato da una "funzionalizzazio-
ne" della superficie del nanovet-
tore, ovvero dall'incrementare le
sue capacita di aderire solo alle

Vettori grandi pochi miliardesimi
di metro trasportano nel corpo i principi
attivi diminuendo gli effetti collaterali

cellule presenti nella zona desi-
derata, utilizzandolo specificole-
game antigene-anticorpo.

Sipossono poi sfruttare alcuni
meccanismi come lavascolarizza-
zione del tumore che, imponen-
do delle finestrature ai vasi san-
guigni circostanti al fine di ali-
mentarsi, involontariamente
creadellevie privilegiate cheil na-
novettore puo sfruttare. Forse in
futuro si potranno anche utilizza-
re dei nanovettori a pit1 stadi e dei
motori molecolari, simili alle na-
vicelle spaziali odierne.

Ma una volta raggiunto il sito
comerilasciare il farmaco? [ nano-
vettori possono essere attivati dal-
le variazioni di acidita associate a
stati inflammatori o da una sor-
gente di energia remota, ovvero

per irraggiamento dall’esterno,
maancheimpiegando altre strate-
gie. Lo studio mostra una nuova
metodologia che puo agevolare il
rilascio intelligente del farmaco,
controllando la cedevolezza del
nanovettore imposta dall’adesio-
ne con il bersaglio. Non e il primo
caso questo in cui il controllo
dell’adesione risulta cruciale; un
esempio in natura e rappresenta-
to dai gechi, che utilizzano e con-
trollano 'adesione in modo intel-
ligente per correre sui soffitti, pre-
sentando simultaneamente una
forte adesione, un facile distacco
e il fenomeno dell’auto-pulizia
(caratteristiche ideali anche per
un pneumatico).

A dispetto di quanto un globu-
lo rosso sembra suggerire con la

sua estrema flessibilita, i nanovet-
toriattuali sono progettati sostan-
zialmente come rigidi. Ma I'im-
portanza di essere flessibili & evi-
dente. Immaginate una goccioli-
nad’acqua che aderisce a un sub-
strato:la sua forma viene necessa-
riamente modificata per effetto
dell’adesione (anche in assenza
di campo gravitazionale) a causa
della sua tendenza a spalmarsi
sul substrato. Cio impone una sol-
lecitazione meccanica alla mem-
brana che riveste la goccia (dovu-
ta alla tensione superficiale
dell’acqua). La goccia cambia for-
ma piti che volume ma, per esem-
pio, un tubicino (nanotubo) a se-
guito dell’adesione su di un sub-
strato sarebbe costretto a cambia-
revolume oltre che forma, mante-
nendo costante la sua superficie
(dato chela parete del tubohauna
cedevolezza flessionale di gran
lunga maggiore di quella assiale).

Qualcosa di simile potrebbe
accadere a un nanovettore che
aderisce a un substrato cellula-
re. Controllando ’adesione &

ONCOLOGIA AUMENTANO LE GUARIGIONI, MAANCHE | MALATI

Pit1informazione per battere i tumori

. DI ROBERTO
VAccA

‘ ¥ egnere, scrittore

‘ In,
edivulgatore
scientifico

egli ultimi anni negli Stati
Uniti agenzie di stampa e
istituti di ricerca hanno diffusola
notizia che era diminuito il nu-
mero annuo di morti per cancro.

Anche il presidente Bush
sene rallegro in un suo discor-
so, sottolineando che la ten-
denza era accertata: il nume-
ro era diminuito per due anni
di seguito.

11 successo era attribuito ai
progressi della medicina o, se-
condo taluno, all'innalzamento
dei livelli culturali che avrebbe-
ro evocato comportamenti pitt
sani e salutari.

Sitrattava, invece, di indebite
generalizzazioni: due dati an-
nuali non sono significativi.

Ho analizzato le statistiche.

ANTIFRODE INIZIATIVADEL GOVERNO MALESE

Nanoparticelle smaschera-turbi

DI UMBERTO RAPETTO

uando, in ossequio al fatidico

appuntamento televisivo se-
raleche regolava il ciclo biologico
dei bimbi, gli spotli si chiamava ca-
roselli, ce n’era uno che invitava a
mettere "una tigre nel motore". La
pubblicita di quella storica benzi-
na, ben presente nella memoria de-
gli ultraquarantenni, non ha attec-
chitoin nazioni comela Malesia do-
ve quell’animale ha ben pit salga-
riano pedigree. Proprio quel Paese,
protagonista di un vertiginoso svi-
luppo economico e leader mondia-
le della produzione di componenti
elettronici, ha deciso di mescolare
qualcos’altro nel carburante.

Il governo malese — all'interno
diunrigoroso piano diauditing e di
conseguente contrasto alle malefat-
tenell’ambito della Pubblica ammi-
nistrazione e alle frodi compiute
nel settore delle agevolazioni fiscali
—ha sperimentato con successo un
portentoso cocktail in cui al gasolio
per automezzi sono stati aggiunti
invisibili "nanotag", ovwvero marca-
tori nanotecnologici.

I magico mix ha permesso di
"pedinare" il combustibile per mo-
tori diesel destinato agli automezzi
statali o posto in vendita a condizio-
ni agevolate per i pescherecci, por-
tando a scoprire nel 2007 che oltre
600 milionidilitri "tax-free" finiva-
no illegalmente in impianti indu-
striali, in cantieri e nel settore agri-
colo. Lefficacia di questa soluzione
& stata confermata quest’anno: pitt
di 120 persone denunciate e circa 3
milioni e mezzo dilitri di carburan-
te sequestrato nel primo semestre
sono cifre significative.

La regionalizzazione dell’episo-

Finoal 1980 ilnumero dei mor-
tiannuiin Usaera cresciutolen-
tamente e costantemente. Poi
per due decenni crebbe pit1 velo-
cemente. Ora ¢ calato tornando
alla curva originale, come si ve-
de dal grafico seguente. Come
ho spiegato recentemente su
queste pagine, le epidemie si
sviluppano spesso secondo cur-
vead S, dettelogistiche, che dap-
prima crescono veloci, poi ral-
lentano e tendono, infine, a un
valore costante, detto asintoto.
Nel 2007 i morti erano 559mila
latendenza e verso’735mila mor-
tiall’anno alla fine del secolo.
Molti esperti sono in disaccor-
do con me. Sostengono (ragione-
volmente) che il cancro non si
puo considerare un’epidemia.
Non ¢ infettivo e cisono tanti can-
cri diversi, cioe malattie diverse.
Saravero, malaregolarita deinu-
meri che ho analizzato mi sem-
bra ugualmente interessante. La
siriscontra anche in altri Paesi.
In Italia in particolare si ebbe

Un marcatore invisibile a occhio nudo
permette di arginare le sottrazioni
di carburante in aumento col caro-prezzi

dio non distrae chi sa bene che il
problema é endemico. L’elevata ap-
petibilita di benzina e gasolio, il cui
prezzo non conosce tregua, ha sca-
tenato criminali indistintamente
in tuta e in colletto bianco, ma al
contempo ha innescato cautele tec-
niche e organizzative in grado di
contrastarel'illegalita. Speciali "eti-
chette" chimiche sono in grado di

rendere riconoscibile un certo car-
burante senza avere impatti negati-
vi sulle sue performance: non solo
il furto e il reimpiego indebito sono
nelmirino, perché anchel'adultera-
zione o la miscela con prodotti di
pitt scadente qualita sono destinati
aun futuro davvero difficile.

Il prodotto petrolifero, transitato
dalla raffineria ai depositi, prima di

Terapie dell'ultrapiccolo

Consegnarapida. | nanovettori
viaggiano neivasisanguigni per

portareil farmaco nelle cellule malate

endoteliovascolare

cellulasana

possibile progettare il nanovetto-
re affinche si deformi in modo
tale da controllare la sua varia-
zione di volume. I calcoli sono
complicati dal fatto che le teorie
classiche dell’elasticita sono li-
neari, valendo nel campo dei pic-
coli spostamenti, mentre per le
nostre applicazioniigrandi spo-
stamenti impongono l'uso di te-

Verso la stabilizzazione
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unadiscontinuita nell'andamen-
tonel1944. Nel 1926 in Italiamo-
rirono 23mila persone per can-
cro. Nel 1943 furono 4imila. Se-
guivano una logistica che mirava
velocemente a 48.800 con una
costante di tempo di 33 anni (que-
sta costante & definita come il
tempo necessario per passare dal

essere recapitato al committente
viene "marcato” all’atto del carica-
mento della cisterna che deve effet-
tuarela consegna.

Lo speciale additivo puo essere
rilevato e riconosciuto con estre-
ma facilitd mediante minuscoli di-
spositivi portatili che, adoperati
presso gli impianti di distribuzio-
ne o accedendo al rifornimento
nel serbatoio di una vettura, sono
ingrado disaggiareil carburante e
individuarne la provenienza. Un
rapido accesso telematico a uno
specifico database consente poi a
chi procede all’ispezione di scova-
rele eventuali irregolarita.

umberto@rapetto.it

ENERGIA DALL'ANTICONTRAFFAZIONE AL FOTOVOLTAICO

[l solare fa punti (quantici

I metodo fluorescente propo-

stodairicercatoridell’Istituto
per i materiali compositi e bio-
medici del Cnr di Napoli e
dell’Universita di Salerno per
contrastarele contraffazioni pre-
senta due novita. Eunnano com-
posto polimerico capace di sfrut-
tarele proprieta dei punti quanti-
ci (quantum-dot), e pud essere
utilizzato come filtro per incre-
mentare la resa delle celle solari.

[Inuovo materiale & costituito
da una matrice plastica con
all'interno isole metalliche di di-
mensioninanometriche (unmi-
lionesimo di metro), che espo-
ste a radiazioni ultraviolette
emettono una luce colorata in-

tensa. «Il polimero non & un in-
chiostro invisibile come quello
delle banconote o delle marche
da bollo» precisano gli ideatori
del sistema Francesca Nicolais e
Gianfranco Carotenuto.

Il polimero scelto risulta inco-
lore e trasparente alla luce sola-
re, ma emette una luce colorata
quando é esposto alla luce ultra-
violetta. Il nuovo polimero & mol-
to versatile, puo diventare un fi-
lo per cucire I'etichetta di un ve-
stito, oppure marcare un compo-
nente diun oggetto. Per verifica-
rel’autenticita basta esporrel’eti-
chetta o la parte trattata ad una
lampada Uv, come quelle utiliz-
zate nei punti vendita per le ban-

conote, e controllare se la parte
trattata emette il colore prestabi-
lito. Il sistema non & banale per-
ché, per ottenere il colore presta-
bilito, I'esposizione deve essere
fatta rispettando precisi stan-
dard di tempo e di temperatura.

Se casualmente la combina-
zione di coloriviene intercettata,
bastacambiare le nanoparticelle
per modificare il sistema, pro-
prio come si fa con password di
un sistema informatico.

Il nuovo polimero pud essere
impiegato anche in ambito mi-
croelettronico.

Basta applicarlo sulle celle fo-
tovoltaiche per aumentare di
due/tre punti percentuali 'effi-

10% al 90% dell’asintoto finale).

L’asintoto di48.800 sisareb-
be dovuto raggiungere verso il
1965. Il diagramma a fianco
mostraipunti sperimentali del-
le statistiche e la curva corri-
spondente all’equazione da me
calcolata. Sivede bene cheI'ac-
cordo fra equazione e rilevazio-

Controlli facili

Raffineria
Dispositivo —
rivelatore

Consumo

cienzanella produzione di ener-
gia elettrica. Il materiale funzio-
na da fotoconvertitore, trasfor-
mando laluce dello spettro sola-
renonutilizzata dalla cella, in ra-
diazioni infrarosse che invece
possono essere captate e trasfor-
mate in elettricita.

Su questo tema € in corso un
progetto di ricerca con il gruppo
Solar Energy Network. Seguen-
do lo stesso principio il polime-
ro puo essere usato nella fabbri-
cazione di diodi emettitori di lu-
ce (Led), sensori fotoconduttivie
display a colori.

Iricercatoriipotizzanol’appli-
cazione dei polimeri anche nei
teli per le serre, perché bloccano
leradiazioniultraviolette danno-
se per il metabolismo vegetale,
convertendole in luce rossa in
grado diaccelerare la crescita.

ROBERTO LA PIRA

cellulatumorale

orie non lineari e quindi piu
complesse. Lavariazione divolu-
me porterebbe a una fuoriuscita
di una quantita controllata del
farmaco contenuto nel nanovet-
tore attraversola sua parete poro-
sa, lavorando come una pompa
meccanica nanoscopica. Il far-
maco rimanente verrebbe poi ri-
lasciato pit1lentamente con mec-

ni statistiche e ottimo.

Dal 1943 si passo improvvisa-
mente ad altra logistica pit1 lenta
(con una costante di tempo di 8o
anni) che mira oraa rggmila.

Si vede che I'andamento at-
tuale in Italia, sebbene rallenta-
to, rispetto a quello anteguerra,
& pitt veloce di quello america-
no, sebbene la popolazione Usa
sia cresciuta pitt velocemente
di quella italiana. Dopo la guer-
ra la popolazione italiana & au-
mentata del 44%, quella ameri-
cana e pit che raddoppiata.

Non ho trovato nella letteratu-
ra una spiegazione di questi
processi. Da un recente con-
gresso di oncologi e giunta la
notizia positiva che sta aumen-
tando ovunque il numero di
guarigioni (o di sopravvivenze
sempre piu lunghe) dei pazien-
ti affetti da tumore. Purtroppo
aumenta anche il numero di
nuovi casi e, quindi, come ab-
biamo visto, quello dei morti.

Alcuni potrebbero tentare di

A TERr

Nanotag
marker

Vendita

vasosanguigno

il carico citotossico diretto
specificamentesullacellula

tumoralela conducealla morte

NATURE REVIEWS

attivazione
delle
nanoparticelle
attraverso
I'irradiazione

canismi classici di diffusione, ot-
timizzandone il rilascio nei due
stadi temporali. Come caso limi-
te € anche possibile, progettan-
do opportunamente il nanovet-
tore, far si che questo imploda,
grazie auna instabilita elastica o
frattura del guscio, e faccia fuo-
riuscire tutto il farmaco solo nel-
la fase di adesione al bersaglio.

collegare I'aumento del numero
dei morti per cancro in Italia do-
polaguerraa cambiamenti nello
stile divita. Fra questi:lamaggio-
redisponibilita dialimentielaric-
chezza crescente (il cosiddetto
“miracolo italiano"). Si potrebbe
pensare che in conseguenza ab-
biamo cominciato a fumare, be-
re e mangiare troppo. Il fumo,
'obesita e I'eccesso di alcol sono
fattori che favoriscono I'insorge-
re di certi tumori. Pero e difficile
controllare questa ipotesi, per-
ché I'Istat ha cominciato ad ana-
lizzareiconsumi degliitaliani so-
lodal1973. Frail1973 eil 19851l
numero di morti per cancro
all’anno é cresciuto da 1o7mila a
136mila, ma le spese per tabacco
e alimenti sono cresciute meno
dell'inflazione, il che non sem-
bra confermare quell’ipotesi.

Un altro indicatore rilevante e
ilnumeroannuo di morti per can-
croogni toomilaabitanti: in Italia
siamo a 2778 e miriamo a 331. Nel
1926 eravamoa 57, nel 1943 a 91.

Deposito
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Distribuzione

-3+ Maglietta al titanio in campo

Le maglie chei calciatori
dell'Atalanta e del Parma
indosseranno nel corso del
prossimo campionato
hanno un piccolo segreto:

il tessuto contiene
nanoparticelle dititanioe
argento.

Prima dell'esordioin Italia
sololasquadrainglese del
Middlesbrough haindossato
le divise nanotech.

La nuova maglia-spiega
Luca Carra, responsabile
marketing di Errea Sport che
produce la magliae
sponsorizzail progetto -
vanta sei elementi di novita.
[ltessuto € antistatico,
antibatterico, antiodore,
idrorepellente,
oleorepellentee

antisporco».

Unaparte delle
caratteristiche é dovuta
allabarriera di
nanoparticellediargentoe
titanio chericopronoiifili
rendendoliimpermeabili.
Unfinissaggio che riempie
iporidel poliestere e forma
unabarriera capace di
impedire ailiquidi e alle
macchiedi penetrarein
profondita nelle fibre.

La barriera permette anche
dimantenereinalteratala
luminosita dei substrati
tessili, evitando la
sbavatura dei colori.
L'effetto antibatterico &
garantito dall'argento che
limita losviluppo dei
microrganismi. (r.l.p.)

Cio potrebbe portare all’avven-
to di nanovettori flessibili e "in-
telligenti", che si spera possano
essere di aiuto per le generazio-
ni future.

Nicola Pugno é professore del
dipartimento di Ingegneria
strutturale e geotecnica al Politecnico
di Torino e autore dello studio sui
nanovettori

Questarapida crescita e rela-
tiva; cioe dovuta anche al fatto
che nella seconda meta del se-
colo scorso sono quasi scom-
parse le morti per malattie in-
fettive che, nel 1926 erano 545
e nel 1943 erano 345 ogni
1oomila abitanti. Oggi poco
meno della meta dei decessi &
causato da malattie cardio-cir-
colatorie, quasi un terzo dal
cancro, seguono tutte le altre
cause cumulate e le malattie
respiratorie.

Da notare che le morti an-
nue per 1oomila abitanti in
Usa sono 184 e sembra che si
mantengano costanti.

Le cause di questa differen-
za sono difficili da analizzare.
Possono essere ambientali, ge-
netiche, connesse con alimen-
tazione e assunzione di varie
sostanze, o dipendere dai crite-
ri con cui vengono definite le
cause di morte.

I modi per evitare processi
che favoriscono I'insorgere del
cancro sono noti: non fumare,
non mangiare, né bere troppo,
esercizio fisico, evitare gli in-
quinanti. Occorre intensifica-
re le campagne di prevenzio-
ne, come si fa in altri Paesi (ad
esempio in Finlandia). °

Il madein ltaly
guarda all'Rfid

Nel2002la Benetton
sperimento nei propri
stabilimentiichipa
radiofrequenza Rfid, ma
I'azienda veneta scelse di
abbandonareil progetto
perle preoccupazioni
sollevate daalcunisulla
privacy deiclienti. Da
allorail fashion,
soprattutto quello
italiano, ha affrontato
I'argomento Rfid con
grande cautela, ma
questasettimanaig
importanti marchidel
Madein Italy hanno dato
vita, insieme
all'Universita Statale di
Parma, aungruppodi
lavoro sulle applicazioni
deitag.Secondoil
professor Antonio Rizzi,
chedalsuolaboratorio di
Parma coordina il Board
of Advisor Fashion, «i
tempisono molto
cambiati. Oggi e piu facile
spiegare cheuntag
applicatoaun capo
d'abbigliamento non
comportala possibilita di
tracciare il consumatore
da parte dell’aziende che
lo produce». 0ggiun
progetto che coinvolge
marchidel calibro di
Dolce & Gabbana, Ferré,
Max Mara, Trussardi,
Pollinie Moschino, é gia
partito conunostudio su
come I'Rfid puo
impattare coi processi
produttivi e potrebbe
evolversi presto
inun progetto
pilota diapplicazione
concreta. (p.con.)



