di Edoardo Rosati

Milano, aprile

1 suono dei tam-
buri ha mosso
l'acqua stagnan-
te». Poche, figu-
= rate ma incisive
parole. Per dire: spesso & il coro

dei malati a svegliare la nostra’

sanita. Cosi parla il dottor Silvio
Buzzi di Ravenna. Da 35 anni
convinto (e gli studi pubblicati

UNA LUNGA SPERIMENTAZIONE
PARTITA SUI TOPI E | GONIGLI

Ravenna, 1973. Il dottor Silvio
Buzzi con la moglie Luciana,
biologa, in laboratorio. E proprio
in quegli anni che avviarono

un lavoro immane sui topi

e sui conigli, inoculando
microdosi di tossina difterica.

SALUTE E polemica sulla cura proposta da un medico di Ravenna

Si chiama CRM197, &
il «veleno» della
difterite. E il dottor
Buzzi, da oltre 30
anni, lo studia su

" malati molto gravi. Il

ministero della Salute
.~ avevadecisodi

~ avviare uno studio

. ufficiale. Sempre
rimandato. Ma forse

~ amaggio seattera

11 dottor
Silvio Buzzi,
76, durante
un incontro
pubblico.
Sopra,
mentre
«infiala»

il CRM197.
(Foto Daniele
Calisesi).

gia nel 1974 gli darebbero ragio-
ne) che la tossina difterica eser-
citi una potente attivita antitu-
morale nell'uomo. La sua storia
(che nel 2005 comincio a circo-
lare con forza proprio dalle pa-
gine del nostro giornale) ha
graffiato scienza e coscienze:
prima un’interpellanza parla-
mentare (firmata dall'onorevole
Francesco Brusco di Forza Ita-
lia) e poi, il 5 maggio del 2006, il
semaforo verde dell'Aifa, I'Agen-
zia italiana del farmaco, per av-
viare una sperimentazione clini-
ca chiarificatrice. Risultati?
Drammaticamente nessuno.
Ma non perché il CRM197 (la si-
gla tecnica della sostanza) sia
un bluff. Il fatto & che la macchi-
na sanitaria italiana non & mai
partita. Ha solo tossicchiato,

® continuazione alla pag. 78
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® continuazione dalla pag. 77
emettendo qualche piccola fu-
mata d’interesse, senza mai in-
granare davvero la quarta, E
pur designando due precise sedi
del test (il Dipartimento oncolo-
gico dell'Ausl 11 di Empoli, di-
retto dal dottor Gianmaria Fio-
rentini, e il Dipartimento di on-
cologia medica dell’Istituto dei
tumori di Aviano, capitanato dal
professor Umberto Tirelli), la
volonta di verificare il potere
anticancro del CRM197 s'¢ tra-
mutata in acqua stagnante. Un
protocollo che fissava tappe e
modalita della sperimentazione
venne presentato nell'autunno
2006 al Comitato etico dell’o-
spedale Careggi di Firenze, ma
non fu approvato. Dopodiché, il
silenzio.

Ma ecco il suono dei tamburi.
La protesta dei pazienti. Che
gridano «Vergogna!» e provoca-
toriamente urlano: «Di chi & la
colpa se la sperimentazione & ri-
masta al palo? Nostra, che ce ne
restiamo in silenzio e non alzia-
mo la vocel». Sono le brucianti
filippiche che proliferano sul
neonato sito www.crnl97.it,
voluto da Giovanni Rossi, 36
anni, di Salerno, professione
poliziotto, emotivamente mos-
50 in questa battaglia dalla gra-
ve malattia che sta consumando
un suo caro. «Protestiamo con-
tro le promesse non mantenute
dall'italica burocrazia sanita-
ria», dice. E lancia adesso una
nuova iniziativa: la nascita di
un Comitato per la scelta di cu-
ra con il CRM197 no profit.
«Perché vogliamo che questa
originale strada terapeutica
venga conosciuta e diffusa il pitt
possibile tra Je fila dei malati».

Ma la generale «reazione
dura» sta animando gli scena-
ri. Alla luce dell'inevitabile mo-
vimento mediatico che s'& sca-
tenato attorno al CRM197 e al-
la sperimentazione «che-non-
c’é», il dottor Buzzi ¢ stato
convocato nelle stanze del mi-
nistero della Salute il 19 aprile,
dal dottor Carlo Tomino, del-
I'Agenzia italiana del farmaco.
Proprio quando stiamo scri-
vendo queste righe. Sono le
ore 13. Raggiungiamo Buzzi al
cellulare, Ed ecco cosa appren-
diamo: che, dopo la prima fal-
sa partenza, ci si riposiziona
sul nastro. Ovvero: un nuovo
protocollo & stato stilato, e il
dottor Gianmaria Fiorentini si
augura che questa volta il «pa-
linsesto» venga approvato dai
membri del Comitato etico en-
tro la prima meta di maggio.

L'azienda farmaceutica No-

“EIN FUTURO SALVERA LE ARTERIE?”

11 CRM197 forse puo aiutare anche il cuore. Cosi

I-a strada della medicina é lastricata di
scoperte «per caso». Decisive ma im-
previste, colte magari nel corso di una
ricerca orientata verso altre mete. Anche
al CRM197 sta toccando un destino si-
mile. Gia, perché cio che ora é un pro-
mettente antitumorale potrebbe anche
rivelarsi, un domani, uno dei piil poten-
ti farmaci al mondo contro l'ateroscle-
rosi. Contro le placche che incrostano le
arterie. «lo curai nel 1998 un mio vec-
chio compagno delle elementaris, ricor-
da Buzzi. «Purtroppo si presentd da me
con un diffuso tumore polmonare, ino-
perabile. Gli inoculai il CRM197. Visse

La sezione di un’arteria,

quasi del tutto tappatada 411€07a per un paio di anni e, in quel las-
Hinavohoinosa ,,ﬁm_ so di tempo, non mancava di sottoporsi

a vari altri controlli, tra cui un eco-Dop-
pler alle arterie del collo. Cosi, chiacchierando, mi disse che la sua
carotide destra era parecchio ristretta per colpa di una placca. Sei
mesi dopo il trattamento col CRM197 (che io gl'inoculavo per argi-
nare il tumore), si sottopose a un altro esame ecografico. E lo spe-
cialista, mi nfeﬂ poi il mio amico, sgrand tanto di occhi dinanzi al
risultato: dell'incrostazione quasi non c'era piit traccia».
® Un capitolo inedito. Coincidenza? O un inaspettato potere sal-
va-arterie del CRM197? Nel 2000 Buzzi provo a testare la sostanza
su tre persone anziane, afflitte da voluminose placche. Diedero il
consenso all'innocua sperimentazione, perché per l'etd e le condi-
zioni fisiche mai avrebbero potuto reggere un intervento chirurgi-
co. «Spiegai in che cosa sarebbe consistito il test e i risultati non
mancarono. La carotide interna di un paziente, per oltre la meta
tappata da una placca, torno quasi libera: dal 68 per cento di oc-
clusione al 5». Prodigio? No: scienza. Perché quel famoso recetto-
re-calamita, 'Hb-Egf, che aggancia il CRM197 sul tumore, & pure
presente sulla placca. Intriganti risultati che vedranno la luce pro-
prio nel mese di maggio sulla rivista scientifica inglese Therapy.

E linizio di un rivoluzionario capitolo della medicina? er.

vartis ha da tempo provveduto a
fornire un ottimo quantitativo
di CRM197 all'ospedale di Em-
poli. E, dunque, & li che attende.

Ma come funziona quest’ar-
ma biologica? Segue la stessa
logica che anima l'azione di un
vaccino. In una vaccinazione
s'inoculano particelle virali o
tossine rese innocue, perd facil-
mente identificabili dal sistema
immunitario del paziente, che
comincia di conseguenza a sfor-
nare un plotone di anticorpi
specifici. Ana-

re a legarsi a uno specifico ber-
saglio cellulare. Bersaglio (re-
cettore Hb-Egf, si chiama tecni-
camente) che spesso & assai fit-
to sulle cellule tumorali.

In pratica che accade? Inocu-
lato sotto la pelle, il CRM197
viene attratto e agganciato dai
recettori-calamita presenti sul
tumore, dopodiché i soldati del
nostro apparato immunitario,
che hanno fiutato la presenza
estranea del CRM197, accorro-
no in massa per cercare di di-
struggerlo,

logamente agi-
sce il CRM197.
Diciamo che &
la versione be-
nevola, ovvero
non tossica, del
«veleno» elabo-
rato dal batte-
rio della difteri-
te. Di cui con-
divide sempre
la capacita di
attizzare con
vigore l'appara-
to immunitario
e anche la pro-
prieta di anda-

scambiandolo
per il vero vele-
no della difteri-
te. Ma cosi fa-
cendo finisco-

IN AMERICA
E STIMATO

Ravenna. Silvio
Buzzi prepara
nel suo studio

le fiale di
CRM197. Nel
1992 I'American
Association for
Cancer Research
T'ha arruolato tra
i suoi membri.

no per disgregare anche la cel-
lula neoplastica.

Ci riferisce Buzzi: «Lultima
sperimentazione che ho effet-
tuato col CRM197 risale alla fi-
ne del 2003, ¢ in alcuni pazienti
con tumori molto avanzati ha
ottenuto nel giro di un mese due
risposte complete (il che vuol di-
re che la massa tumorale & re-
gredita del tutto), una parziale e
sei casi di malattia stazionaria
per lunghi periodi». Ma a Buzzi
piace poco sciorinare al vento
questi dati: sa benissimo che,
per crescere, per passare da
«strumento per usi compassio-
nevoli» a concreta arma anti-
cancro, il «suo» CRM197 deve
sottostare al vaglio della ricerca,
che impone precisi protocolli
scientifici e autorizzazioni dei
Comitati etici ospedalieri. Pro-
tocolli e autorizzazioni che Buz-
7i chiede con forza (e con lui il

opolo dei malati). Anche per
si che questa idea italiana re-
sti possibilmente in Italia.

«Prima ancora dei nostri on-
cologi, infatti, i giapponesi han-
no dimostrato un vivissimo in-
teresse nei confronti della so-
stanza. Dopo aver letto sulle te-
state scientifiche internazionali
i risultati delle mie ricerche “in
proprio”, mi hanno contattato e
annunciato 'intenzione di av-
viare laggi una sperimentazio-
ne clinica con tutti i crismi».
Detto fatto. Nel prossimo mese
di settembre partira in Giappo-
ne uno studio (cosiddetto «di
fase 2»), in cui verranno arruo-
late alcune decine di pazienti
colpite dal tumore all’ovaio.
Due le istituzioni accademiche
coinvolte: I'universita di Osaka
e quella di Fukuoka, che posso-
no contare sue due distinti fi-
nanziamenti ministeriali.

Lincredibile avventura del
dottor Buzzi, quel suo «clande-
stino» lavoro partito nel 1971
sui topi e sui conigli, tra gli spa-
zi della soffitta di casa adibita a
stabulario; poi la somministra-
zione del CRM197 ai malati di-
sperati, terminali; i risultati,
tangibili, visibili, che chiedono
di essere messi alla prova ma
che la gran parte dei camici
bianchi ignora; le attestazioni
d'interesse provenienti dal mon-
do scientifico anglosassone...
Tutto cid & diventato anche un
libro autobiografico: 1l talco sot-
to la lampada. Storia di un medi-
co & della tossina che combatte i
tumori (Edizioni Ares). Un rac-
conto che vibra. E che rimarca
il solito messaggio. Quello che
Buzzi va da sempre ripetendo:
«Il CRM197? Non scontiggera il
cancro. Ma so che in questa lot-
ta puo aiutarci. E anche tanto».

Edoardo Rosati



