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| substrati cellulari: _
dal laboratorio alla pratica

Si é portati a considerare le colture cellulari in un’ottica esclusivamente speri-
mentale. In realta le applicazioni pratiche sono numerose e di uso comune.
Nel futuro, troveranno sempre maggiore impiego nella clinica medico-chirur-
gica, nella medicina rigenerativa e come alternativa alla sperimentazione dia-

Nei fatti

_»

gnostica sul modello animale.

|

@® | substrati cellulari vengono abitualmente

impiegati in ambito biomedico per diverse
finalita, tra cui isolare agenti virali sia umani
che animali da campioni patologici; produrre
vaccini; testare la tossicita di principi attivi far-
macologici; effettuare controlli di qualita dei
prodotti farmaceutici; sviluppare la ricerca bio-
medica (cellule staminali); accertare I'azione
antivirale di nuovi prodotti o molecole. | sub-
strati cellulari si suddividono in due categorie
principali: 1. di primo impianto: cellule isola-
te con le medesime caratteristiche dell’orga-
no/tessuto di origine ed in grado di replicare in
vitro in presenza di fattori nutritivi; 2. stabiliz-
zate: dotate di una capacita di espansione illi-
mitata in vitro; tale caratteristica € tipica di cel-
lule che hanno subito una mutazione.

Il Centro di Referenza Nazionale dei sub-
strati cellulari & dotato di una collezione co-
stituita da numerose linee cellulari derivanti da
specie diverse (27), fra le quali si riconoscono:
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scimmia, bovino, suino, ratto, topo, equino,
uomo, ecc. Attualmente la banca cellule racco-
glie circa 40.000 fiale: 200 linee cellulari stabi-
lizzate; 230 linee cellulari tumorali; 60 ibrido-
mi; 60 colture cellulari primarie fra le quali so-
no incluse le cellule staminali mesenchimali;
campioni biologici tal quali ed immortalizzati di
pazienti affetti da morbo di Alzheimer.

Lo sviluppo delle linee cellulari sta permetten-
do la graduale riduzione delle prove biolo-
giche nella diagnosi delle malattie infetti-
ve; infatti i test che venivano condotti su ani-
mali da laboratorio (topo, ratto, coniglio...)
0ggi sono sviluppati, prevalentemente, sulle
colture cellulari. Tale metodica ha consentito di
apportare miglioramenti nella diagnosi e nella
patogenesi delle diverse malattie infettive, il vi-
rus infatti pud manifestare in vitro il suo tropi-
smo, replicando nelle cellule bersaglio, ed evi-
denziando il suo effetto patogeno come avver-
rebbe in vivo.

Le colture cellulari sono impiegate anche a
livello industriale nella produzione su lar-
ga scala di presidi immunizzanti; esse per-
mettono, altresi, di sviluppare un metodo di la-
voro sicuro (sterilita, innocuita), standardizzabi-
le e controllabile. Queste stesse caratteristiche
ne consentono I'impiego al fine di verificarne
sia I'efficacia sia la sicurezza dei principi attivi
utilizzati nella preparazione di farmaci. Nel-
I’'ambito della ricerca biomedica le cellule di
primo impianto rivestono un ruolo fondamen-
tale per la messa a punto di nuovi approcci
terapeutici nella clinica medica e chirurgi-
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ca. In particolare il modello in vitro fornisce le
basi su cui formulare metodiche destinate al-
I'impiego in vivo di cellule per la ricostruzione
e rigenerazione di tessuti compromessi.

Attualmente, tra le diverse linee cellulari,
quelle che suscitano il maggior interesse
sono le cellule staminali mesenchimali. Ta-
li elementi cellulari, isolabili da numerosi tessu-
ti adulti (midollo osseo, tessuto adiposo, pla-
centa...) mantengono, anche in vitro, caratte-
ristiche di multipotenza, esse infatti sono in
grado di differenziare in numerosi tessuti: os-
seo, cartilagineo, tendineo, ecc. Questa pecu-
liarita le rende il candidato ideale nella terapia
rigenerativa in ambito ortopedico, dove ven-
gono gia impiegate in ippiatria. Questo ap-
proccio terapeutico vede il suo punto di forza
nella scarsa invasivita dell’intervento (iniezione
delle cellule direttamente nella sede della lesio-
ne) e nella qualita del tessuto rigenerato (as-
senza del tessuto cicatriziale).

La messa a punto di tali protocolli & stata pos-
sibile grazie alla collaborazione con medici
veterinari liberi professionisti, i quali hanno
fornito al laboratorio i campioni utili per I'isola-
mento delle cellule staminali masenchimali, da
impiegarsi per il trattamento di lesioni teno-le-
gamentose. Il decorso rigenerativo del danno
tissutale & stato monitorato dagli stessi medici
veterinari, in base ad un protocollo standardiz-
zato e concordato con il gruppo di ricerca. Gra-
zie ai primi risultati positivi ottenuti sugli equini,
I’attenzione si sta ora spostando anche nella cli-
nica degli animali da compagnia. Proprio per
guesto motivo, € importante instaurare collabo-
razioni professionali anche con i medici veteri-
nari operanti nel settore dei piccoli animali.
Questo, sia per individuare i possibili campi di
applicazione sia per la messa a punto di proto-
colli di lavoro su cui implementare le conoscen-
ze in merito alla terapia cellulare.

*Centro di referenza nazionale dei substrati
cellulari Istituto Zooprofilattico Sperimentale della
Lombardia e dell’Emilia Romagna, Sede di Brescia
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