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BIOLOGIA

Una scoperta
che cirivela
I'eta cellulare

Francesca Noceti

N seguito all'accorciamen-

to eccessivo dei "telomeri”

(le estremiitd del Dna)}, le

cellule emettono un segna-
le d'allarme che interrompe la
replicazione ed entrano mnella
loro vecchiaia. Finora gli scien-
ziati avevano rilevato un nesso
tra accorciamento dei telomeri
e "senescenza’, ma il meccani-
smo di collegamento tra i due
fenomeni non era stato ancora
identificato.” Ci & rluscito -
l'articolo & comparso poche
settimane fa sulla rivista «Na-
ture» - Fabrizio d'Adda di Faga-
gna, scienziato italiano "in pre-
stito” allInghilterra dal 1996
ma di recente rientrato in pa-
tria.

La scoperta, che potenzial-
mente permette di distinguere
rapidamente e «in vivo» una
cellula giovane da una vecchia
- fino a oggi era possibile solo
«in vitro», cicé nelle coltura di
laboratorio, e con attese di
mesi - potrebbe fornire la chia-
ve di spiegazione dell'invec-
chiamento umano e aggiunge-
re nuovi importanti elementi
alla conoscenza sud tumori.

Laricerca & avvenuta presso
il Wellcome Trust/Cancer Rese-~
arch UX Institute of Cancer
and Developmental Biology
dell'Universita di Cambridge
{Gran Bretagna). A partire dai
risultati ottenuti i

do'era un "cervello in fuga”.

La salute di una cellula &
legata al buon funzionamento
di una serie di meccanismi
metabolici, che assicurano nu-
trimento e 0ssigeno e provvedo-
no a smaltire 1 rifiugi. Il ciclo
cellulare, poi, scandisce la vita
della cellula e decide quando &
il momento di replicarsi, cioé
dividersi per originare due nuo-
ve cellule. A quel punto il Dna
della cellula madre si sdoppia
affinché le cellule figlie possa-
no ereditare linterc corredo
genetico. Lo sdoppiamento del
Dna e la conseguente replica-
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ancro) una 8l
va unita di ricerca ("Telomeri e
senescenza’) dove continuera
i1 lavoro che ha iniziato quan-
do era un "cervello in fuga”.

La salute di una cellula 2
legata al buon funzionamento
di una serie di meccanismi
metabolici, che assicurano nu-
trimento e ossigeno e provvedo-
no a smaltire 1 rifiuti. I ciclo
cellulare, pei, scandisce la vita
della cellula e decide quando &
il momento di replicarsi, ciog
dividersi per originare due nuo-
ve cellule. A quel punto il Dna
della cellula madre si sdoppia
affinché le cellule figlie possa-
no ereditare lintero corredo
genetico. Lo sdoppiamento del
Dna e la conseguente replica-

zione cellulare si interrompo-

no perd quando la cellula diven-
ta vecchia (o, per meglio dire,
"senescente”): essa, pur mante-
nendo in funziome i propri

meccanismi metabolici, non & -

pill in grado di moltiplicarsi.
La senescenza & molto spesso
associata all'accorciarsi ecces-
sivo dei telomeri. Questi si

riducono a ogni replicazione °

successiva {dalla cellula origi-
naria alle due prime figlie, da
queste alle successive quattro
cellule e cosi via), e 2 un certo
punto diventano "troppo corti”.

Con una serie di esperimenti
condotti su cellule umane, d'Ad-
da di Fagagna ha scoperto che
quando 1 telomeri sono troppo
corti entra in azione un siste-
ma di emergenza specifico, cor-
rispondente alla rottura irre-
versibile del Dna. «Le cellule

senescenti - spiega d'Adda -

emettono, diversamente da
quelle giovani, un segnale d'al-
larme chiaramente riconoscibi-
le, che interrompe la replicazio-
ne cellulare in seguito all'accor-
ciamento eccessivo dei telome-
ri.».

Una delle conseguenze pil
interessanti della scoperta &
che questo segnale d'allarme &
facilmente rilevabile in labora-
torio se si utilizzano con oppor-
tuni marcatori. «Poiché le cellu-
le con lallarme acceso sono
molto propabilmente senescen-
ti - spiega d'Adda - potremo
identificarle in vivo, senza do-

I yerle mettere in coltura e atten-
" dere mesi. Insommma, ora siamo
~ finalmente in grado di cercar-

le, rapidamente, in un essere
umano vivente; lo faremo all

. Ifom, per capire se e quanto la

loro presenza & legata all'invec-
chiamento generale. Potremo
ad esempio capire se le cellule
senescenti si accumulano o
meno negli anziani.».

Un'altra non meno importan-
te implicazione della scoperta

: & nel campo della ricerca per

combattere i tumori. Il mecca-
nismo appena caratterizzato &
una delle forme pill importanti
di "instabilitd genomica”, un
fenomeno che, in numerosi ca-
si gia dimostrati, & coinvolto
nell'insorgere del cancro.

gruppo di ricerca del-
I'Ifom guidato da d'Adda di
Fagagna cerchera ora di capire
qual @ il ruolo dell'instabilita
genomica "da telomeri corti”
nella degenerazione neoplasti-
ca.
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