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SALUTE & BENESSERE

«CORONAVIRUS, LA CURA AL PLASMA
HA RIDOTTO LA MORTALITA AL 6%>»

Intervista a Carlo Nicora, direttore generale del Policlinico
San Matteo di Pavia, dove é stata sperimentata la terapia

ALLE PAGINE 1118

LANOSTRACURA CONILPLASMA
MORTALITA SCESA DAL 20AL6%

Carlo Nicora, direttore generale del Policlinico San Matteo di Pavia, dove e stata sperimentata la terapia
«Findasubito un miglioramento di tutti i parametri. Ora una banca dati con le donazioni, risorsa preziosa»

FRANCESCA GUIDO

el plasma dei pazienti

guariti da Covid-19 si

cerca una cura. Alla

Fondazione Irces Poli-
clinico San Matteo di Paviasié
conclusaunasperimentazione
chehamostratosegnaliincorag-
gianti sui pazienti. Ce ne parla
CarloNicora, direttore generale
del San Matteo.

Il trattamento con il plasma apre
unospiraglioimportanteperlacura
delCovid-19.Sucosasibasaquesto
progetto pilota?

InItaliail primo focolaioepide-
mico éstato identificatoa parti-
redal 20 febbraio nel bassolodi-
giano e dalisieé diffuso al resto
delterritorionazionale, corre-
landosi con manifestazioni cli-
niche gravi da prevedere un ri-
covero ospedaliero, per alcuni
pazienti in reparti di Terapia
intensiva. Il plasma donato da
soggetticonvalescenti oguariti
éstatogiautilizzato perlatera-
piadivarie malattieinfettivee,
anche seladimostrazionedella
sua efficaciae sicurezzarichiede
ulteriori studi, vari ricercatori
hannosegnalato un effetto posi-
tivoin termini diriduzione della
carica virale, della risposta in-
fiammatoriaalle citochine e del-
la mortalita.

Come & natal'idea?
Questastrategia é statautilizza-
tafindall’inizio del secolo scor-

somaharicevutoun crescente
interesse nella terapia della
Mers, nella influenza aviaria
(HIN1eH5N1),nellaSarsenella
infezione da Ebola. Non sono
ancorastati approvatinéunvac-
cino né una terapia antivirale
specificamente rivoltaal tratta-
mentodel Covid-19, percuil’as-
sistenza del paziente grave si
basaprincipalmente sullatera-
piadi supporto. Varie opinioni
diespertisul controllodell’infe-
zione suggerisconol'utilizzo di
plasma daconvalescente neica-
sidipazienti criticiin cuiipresi-
di terapeutici alternativi si di-
mostrino inefficacio controin-
dicati.

Quandoaveteiniziatoaparlaredi
questa sperimentazione?

11 22 febbraio, giorno in cui &
statadecretatalazonarossanel
Lodigiano, al San Matteo aveva-
mo ricoverati tre pazienti in
Rianimazione, tracuiil giovane
paziente1, e 8 pazientiin Malat-
tie Infettive. A110 marzo erano
statiaccettatiin pronto soccor-
s0430 pazienti Covid positivie
avevamo effettuato174 ricoveri,
con 35 dimessi e 24 deceduti.
Quando é statoscrittoil proto-
collodistudio, il ministerodella
Salute Italiano (erail 9 marzo)
segnalava 8.514 persone positi-
ve,dicuiil 59,2% ricoveraticon
sintomi, il 10,3% ricoverati in
Terapia Intensiva, il 30,5% in
isolamento domiciliare eil 9,9%

guariti.

A quel punto cosa & successo?

I ricercatori hanno pensato
quindidistudiarel'effetto della
immunizzazione passiva, som-
ministrandoanticorpispecifici
controil coronavirus, contenuti
nel plasmaottenutodai soggetti
guariti o convalescenti, tenuto
conto che alla luce di quanto
evidenziatodallarevisione della
letteratura, I'uso di plasma da
donatoriconvalescenti potreb-
be avere un ruolo terapeutico,
senza gravi eventi avversi nei
pazienti critici affettida Covid-
19.
Lapossibilitadidisporredido-
natori locali offre il valore ag-
giunto di dare una immunita
specifica acquisita contro
I'agente infettivo proprio del
ceppolocale,in considerazione
del fattocheinaltreareeil ceppo
potrebbe essere differente. La
possibilitadiraccogliereil pla-
smamediante proceduradipla-
smaferesi conrapidita ed effica-
cia, mettendolo immediata-
mente a disposizione del pa-
ziente che ne abbia necessita,
rappresentainquesto momento
una possibilita terapeuticaulte-
riore e, ad oggi, non esistono
studiinletteraturachene dimo-
strino la fattibilita e l'efficacia
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nell’'ambito dell'epidemiamon-
diale di SARS-CoV-2.

Quali sono stati i primi step?
Iricercatorihanno quindiscrit-
tounprotocollodiricercasotto-
posto al Comitato Eticoloscor-
so17 marzo. Allabasediquesto
studio abbiamo gia dettochece
I'immunizzazione passiva, cioé
lasomministrazione di plasma
che contiene anticorpispecifici
controil coronavirus. Malapri-
ma domanda che il professore
Fausto Baldanti (direttore del-
I'Unitadi Virologia del San Mat-
teo) si & posto é: quali? E poi:
quanti?

Quali e quanti allora?

Sembra appurato che la glico-
proteina S (spike) presente sulla
membranavirale svolgaunruo-
lo determinante nell’ingresso
delvirusnellacellulabersaglio.
Essarappresentaancheil prin-
cipale antigene responsabile
dell'induzione di risposta im-
mune nell’ospite. Il professor
Baldanti ediricercatori coinvol-
tihanno quindidisegnatolo stu-
dioipotizzandoche,l'induzione
disufficientilivellidi anticorpi
neutralizzanti, trasferiti passi-
vamente al paziente affetto,
avrebbero dovuto favorire la
neutralizzazione delvirus, pre-
venire I'ulteriore infezione delle
cellulebersaglio, quindiridurre
lacaricaviraleeridurrelaseve-
rita della malattia, andando a
misurare tre obiettivi: riduzione
dellamortalitaabreve termine
in terapia intensiva, migliora-
mento dei parametrirespiratori
emiglioramento dei parametri
legati alla inflammazione.

L'obiettivo a inizio pandemia era

quellodiridurreilnumerodideces-
si,cosaavetenotatomanmanoche
la sperimentazione procedeva?
Qualisonostatiiprimirisultatiotte-
nuti?

La mortalita, in quel periodo,
secondoil ministero, siattestava
trail13eil 20% el’obiettivodei
ricercatori era verificare se la
terapiacon plasmaiperimmune
riducesse laperditadivite uma-
ne. Hanno sperimentato che,
utilizzando questa tecnica del
plasma,la mortalitasiéridotta
al 6%. Inaltre parole, daunde-
cesso atteso ogni 6 pazienti, se
neéverificatouno ogni 16. Con-
temporaneamente,iricercatori
constatavano che ancheglialtri
parametri subivano migliora-
menti considerevoli,ivaloridel
distress respiratorio migliora-
vano entro la prima settimana
eitreparametrifissati perl'in-
fezione erano diminuitiin ma-
niera altrettanto importante.

Quantoéduratalasperimentazione
equantipazientisono staticoinvol-
ti? Avevano sintomi particolari?
Erano pazienti giovani?

Ilprotocollo éstatoattivatoil17
marzoe siéconcluso '8 maggio.
I pazienti arruolati dovevano
rispettare alcuni criteri e cioé
avere pitdi18 anni,il tampone
positivo, undistressrespirato-
rio,ovverodifficolta direspira-
zionetali danecessitare suppor-
todiossigenoonecessitadiin-
tubazione, maancheunaradio-
grafiaal torace positivache mo-
strasse la polmonite interstizia-
lebilaterale, nonché caratteri-
stiche respiratorie tali da far
preoccupareil clinicosulleloro
condizioni. L’arruolamento dei
pazientihainteressatosia Pavia

che Mantova, con un paziente
proveniente da fuori regione
(Novara). Sonostatiin tutto 46,
tuttiavevano necessita diossi-
geno e sette erano intubati».

Qualeéstatoil segnalechevihafatto
capirecheconl'utilizzodel plasma
stavateandandonellagiustadire-
zione?

Ovviamente, i segnali incorag-
gianti che ciarrivavano dai pa-
zienti in trattamento.

Lo studio adesso sara pubblicato,
che effetto fasapere che ilmondo
guarda con attenzione alle vostre
ricerche?

Siamo un Istituto diricoveroe
curaacaratterescientifico (Irc-
cs),ilchecidistingue daglialtri
ospedaliperché,insieme apre-
stazioni di ricovero e cura dei
malati, svolgiamo anche ricerca
conloscopodimigliorare l'assi-
stenza clinicaattraversol'appli-
cazioneallettodel malatodelle
scopertedellaricerca sperimen-
tale.Imedicieiricercatorifor-
niscono, quindi, un contributo
fondamentale alla ricerca in
campoclinico, puntodi passag-
gio essenziale perl'innovazione
biomedica. Per i pazienti, so-
prattutto in questo periodo in
cui stanno combattendo contro
il Covid, di cui conosciamo quasi
nulla, I'attivita diricercadiventa
strategicaeinquestocasociha
consegnato un’opportunita in
pitper cercare di fronteggiare
questo nemico invisibile.

Perchééimportantecheipazienti
guaritivadanoadonareil plasma?
C'éunarcoditempoincuiénecessa-
riosottoporsial prelievoperevita-

Carlo Nicora, direttore generale del San Matteo di Pavia

rechesvaniscanoibeneficidique-
sto tipo di terapia?

Il plasma ottenuto dadonatori
convalescenti dopoinfezioneda
Covid-19 ¢unarisorsalimitata,
e per questo preziosa, chesipud
raccogliereinunafinestratem-
porale stretta. La Lombardia &
sicuramente la Regione che &
stata colpitain manieramassiva
e con un alto numero di infetti
ricoverati. Pertanto, laraccolta
del plasma e il suo bancaggio
diventanoobiettivo abreve ter-
mine, con la speranza di non
doverlo usare, manella possibi-
lita diaverlo adisposizione qua-
loranellafase duesipresentasse
unarecrudescenzadellamalat-
tia.

Che cos’@ labancadel plasmaipe-
rimmunesullagualesonostatecon-
centratelesperanzeinquestapan-
demia che ha segnato per sempre
il nostro Paese?

Labancadel plasmaiperimmu-
ne, annunciata dal presidente
Fontanaedall’assessore Galle-
ra, nasce dalle considerazioni
chehoappenaillustrato. Intutte
le nostre Asst, e precisamente
neiservizidiimmunoematolo-
giae medicina trasfusionale, po-
traessereeffettuata, in sicurez-
za, da parte dei soggetti guariti
unadonazionediplasma,secon-
doleindicazionichelastruttura
regionale di coordinamento di
Regione Lombardiadaraatutte
le Asst.
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