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= Disattivare proteina POSK9 riduce colesterolo e cardiopatie

Cuore salvo senza grassi

di Elena Correggia

periodonatalizio, oltre aqualche chi-

lo di troppo, possono favorire anche
una spiacevole impennata del colesterolo.
A confermarlo ¢ un’indagine condotta
dall'universita di Copenhagen che ha
coinvolto 25 miladanesi circadimostrando
come, dopo le feste, il colesterolo si innalzi
di un quinto per nove persone su dieci.
Abitudini alimentari scorrette a parte,
nell'ipercolesterolemia gioca un ruolo
chiave Ja proteina PCSK9 e, grazie a que-
sta scoperta di pochi anni fa, gli anticorpi
monoclonali in grado di disattivarla con-
sentono oggi di ridurre il colesterolo Ldl
finoal 60-70%,specienelle forme piisevere

Cene, cenoni e abbuffate tipiche del

e resistenti al trattamento con i farmaci
tradizionali. Ora perd questa proteina tor-
na sotto 1 riflettori della ricerca in quanto
l'inibizione della sua azione puo produrre
effetti benefici per il cuore anche attra-
verso altri meccanismi che vanno oltre al
metabolismodei lipidi. Le prime conferme
provengono da due studi internazionali
guidati dal Centro cardiologico Monzino
e dall'Universita di Milano, pubblicati su
Jace (Journal of the American College of
Cardiology)e condottidaMarina Camera,
responsabile dell'Unita di ricerca dibiolo-
gia cellulare e molecolare cardiovascolare
del Monzino e professore di farmacologia
all'Universita di Milano e da Paclo Poggio,
responsabile dell'Unita per lo studio delle
patologie aortiche, valvolari e coronariche
dell'Trecs milanese.

I ricercatori hanno ayviato studi in vitro
ed ex vivo, partendo dalla gia nota osser-
vazione del fatto che un elevato livello
di PCSK9 nel sangue fosse predittore di
eventi cardiovascolari nei pazienti con
malatiia coronarica e fibrillazione atriale
e dai risultati di uno studio genomico che
rilevava una correlazione fra alti livelli
della proteina e la presenza di stenosi
calcificadellavalvola aortica.«Neéemerso
un esito sorprendente e cioe che PCSK9
ha un ruolo cruciale nell'attivazione delle
piastrine umane, nella lore capacita di ag-
gregarsi formandoitrombiche,alorovolta,
provocano infarti e ictus», spiega Camera.
«Questo potrebbe essere pertanto uno dei
meccanismi responsabili dellamaggiorin-
cidenzadieventi cardiovascolaririscontrati
nei pazienti affetti da patologia coronarica

¢ fibrillazione atriale». Inoltre, le ricerche
hanno evidenziato un effetto diretto di
PCSK9 sullo sviluppo e la progressione
della stenosi calcifica della valvola aortica,
unapatologiachefinoranonhatrattamenti
medici in grado di prevenirla o fermarne
la progressione el'unica possibilita rimane
l'intervento chirurgico o percutaneo (Tavi).
«Per questa ragione guardiamo con spe-
ranza alla prospettiva che I'inibizione di
PCSK9 possa rappresentare una nuova
opportunita terapeutica: significherebbe
segnare una svolta nel trattamento di una
malattia degenerativa che & piuttosto co-
munenella popolazioneanziana»,aggiunge
Poggio. «Nei Paesi sviluppati la stima
raggiunge il 7% negli over 65 e il numeroé
increscita, considerandoI'inveechiamento
della popolazione». I risultati ottenuti fino-
raderivanodaricerche precliniche iniziali,
ma sono gia in corso ulteriori studi presso
illMonzine per arrivare a definire nuove
strategie terapeutiche e, in particolare,
per verificare se I'inibizione di PCSK9
possarealmenterappresentareunanuova,
efficace curadellastenosivalvolareaortica.
(riproduzione riservata)
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Farmaci

Nuove speranze
contro infarto e ictus

0000

Gli anticorpi monoclonali mirati contro
la proteina Peskg, che gia hanno permes-
so di combattere I'ipercolesterolemia an-
che nelle sue forme pit "difficili, potreb-
bero rappresentare una nuova promes-
sa contro l'infarto, I'ictus e la stenosi cal-
cifica della valvola aortica. Una condizio-
ne, quest’ultima, per la quale gli ultimi
sforzi messi in campo dalla scienza non
hanno raggiunto gli obiettivi sperati. La
buona notizia arriva da due studi pubbli-
cati su Jace, il Journal of the American
College of Cardiolog, da ricercatori del
Centro cardiologico Moenzino di Milano.

I lavori sono stati condotti da Marina
Camera, responsabile dell’Unita di ricer-
ca di biologia cellulare e molecolare car-
diovascolare dell'Irces meneghino e pro-
fessore di farmacologia all'universita de-
gli Studi del capoluogo lombardo, e Pao-
lo Poggio, a capo dell'Unita per lo studio

delle patologie aortiche, valvolari e coro-
nariche del Monzino!

La proteina Peskg da qualche tempo sta
entusiasmando gli scienziati, spiegano
gli esperti, dopo la scoperta pochi anni fa
del suo ruolo chiave nell’eccesso di cole-
sterolo. Se infatti con gli inibitori di
Peskg, anticorpi monoclonali in grado di
disattivare questa proteina, ¢ stato pos-
sibile contrastare con successo l'iperco-
lesterolemia fino a raggiungere una ridu-
zione del 60-70% del colesterolo cattivo
Ldl, in particolare nelle forme piu seve-
re e resistenti al trattamento con i far-
maci tradizionali, nei pazienti trattati si
¢ osservata anche una riduzione del ri-
schio del 15% di eventi come infarto e ic-
tus. D’altra parte, nelle persone che ge-
neticamente hanno livelli ridotti di
Peskg, si é riscontrata una protezione
dall'incidenza di eventi cardiovascolari.
«Questi dati - riferisce Camera - ci han-
no spinto a ipotizzare che i beneficiin
termini di eventi cardiovascolari prevenu-
ti bloccando Peskg potessero dipendere
non soltanto dalla riduzione di coleste-
rolo ottenuta. Abbiamo pensato che potes-
se esserci di pit, che 'azione di questa
proteina potesse estendersi oltre il me-
tabolismo dei lipidi, e cosi abbiamo ini-
ziato a cercare».
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Questi farmaci innovativi
permettono di cambiare il destino
dei malati. Basti pensare che fino a
oggi, dopo un infarto, nonostante
le cure attualmente disponibili,
solo un malato su tre ha valori di
colesterolo Ldl nei limiti di
sicurezza, cioé al di sotto di 70
milligrammi per decilitro di
sangue, ed ¢ quindi al riparo dal
rischio di un secondo attacco
cardiaco.

% Sono farmaci pero da
prescrivere in casi selezionati,
come indicato nelle linee guida per
il trattamento del colesterolo
messe a punto da Esc,
I'Associazione che riunisce i
cardiologi europei.
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Le ultime scoperte &
amplieranno in futuro Y
I'utilizzo degli anti-Pcsk?, :
gli anticorpi monoclonali
oggi prescritti per le forme
I ipercolesterolemia, fino
a poco tempo fa incurabili

Gli anticorpi monoclonali al momento in
commercio sono due e si somministrano
solo una o due volte al mese, per via
iniettiva sottocutanea.

% Pochi gli effetti collaterali: in alcuni
casi possono comparire disturbi simili a
quelli dell'influenza e il mal di schiena.
Occasionalmente si puo avere una
reazione locale nel punto dell‘iniezione.
% L'unico problema & rappresentato dal
costo piuttosto elevato (circa 600 euro
per ogni somministrazione).

Per questo la prescrizione pud essere
effettuata solo dallo specialista di un
centro di Cardiologia.

STUDI CLINICI DEGLI EFFETTI DEGLI ANTICORPI MONOCLONALI SULLUOMO

: ’ A L'AZIONE | ... EQUELLA
I ;rlsultatl degh SULLE | SULLA VALVOLA
1

£ PIASTRINE... | AORTICA
taliam

E stato provato che le persone con livelli
naturalmente bassi di Pcsk9 hanno uno
scudo naturale che le protegge dalle
malattie cardiovascolari.

% Informazioni, queste, che hanno portato
i ricercatori ad ampliare le indagini
sull'attivita della proteina. Il frutto di tali
approfondimenti & contenuto in due lavori
del Centro cardiologico svolti
con l'universita degli Studi di Milano,

appena pubblicati sul “Journal of the
american college of cardiology”, Si tratta
di studi in fase ancora iniziale, ma che se
verranno confermati da ulteriori ricerche
potrebbero ampliare le potenzialita di
cura dei farmaci anti-Pcsk9.
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Perché bloccare questa proteina significa
combattere meglio l'arteriosclerosi

Con due diversi studi, i ricercatori Centro CardiologicolMonzing e dall'Universita degli Studi di
Milano, sono riusciti a comprendere che PCSKg é implicata anche nell'attivazione e
nell'laggregazione delle piastrine, all'origine dei processi trombotici che scatenano infarti e ictus, e

persino nella calcificazione della valvola aortica

: v
o di CENTRO CARDIOLOGICO MONZINO | 19 gennaio 2019,07:28

Colesterolo in arteria

Esiste una proteina, che ha per nome una sigla quasi
impronunciabile, che si sta confermando come una
molecola chiave per comprendere le malattie del cuore. Si
tratta della proteina 'PCSKQ'. Con due diversi studi, i
ricercatori Centro Cardiologico/Monzino e dall'Universita
degli Studi di Milano, sono infatti riusciti a comprendere che
questa proteina € implicata anche nell'attivazione e
nell'aggregazione delle piastrine, all'origine dei processi
trombotici che scatenano infarti e ictus, e persino nella
calcificazione della valvola aortica. Si tratta di due funzioni
che si aggiungono a un altra gia nota, e cioe quella legata
alla ipercolesterolemia, che fanno di questa molecola una
delle piu interessanti per la salute dell'intero sistema
cardiocircolatorio. | risultati delle due ricerche sono stati
pubblicati sulla rivista JACC (Journal of the American College
of Cardiology).

A guidare il team di ricerca guidati da Marina Camera,
responsabile dell'Unita di ricerca di Biologia cellulare e
molecolare cardiovascolare presso il Cardiologico'Monzino

ILrobot che salva la barriera
corallina

IL meccanismo del reddito di
cittadinanza in 60"
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e professoressa di farmacologia presso 'Universita degli
Studi di Milano, insieme a Paolo Poggio, dell'Unita per lo
studio delle patologie aortiche, valvolari e coronariche
dell'IRCCS milanese. Con gli inibitori di PCSKg, anticorpi
monoclonali in grado di disattivare questa proteina, & stato
possibile contrastare con successo l'ipercolesterolemia, fino
a raggiungere una riduzione del colesterolo LDL del 60-70%,
in particolare nelle forme piu severe e resistenti al
trattamento con i farmaci tradizionalmente in uso e nei
pazienti trattati si € ottenuta una riduzione del rischio del 15%
di eventi come infarto e ictus.

D'altra parte € stato riscontrato che i soggetti che
geneticamente hanno livelli ridotti di PCSKQ sono protetti
dall'incidenza di eventi cardiovascolari. “Questi dati -
sottolinea la professoressa Marina Camera - ci hanno spinto
a ipotizzare che i benefici in termini di eventi cardiovascolari
prevenuti bloccando PCSKg potessero dipendere non
soltanto dalla riduzione di colesterolo ottenuta. Abbiamo
pensato che potesse esserci di piu, che l'azione di questa
proteina potesse estendersi oltre il metabolismo dei lipidi, e
cosi abbiamo iniziato a cercare”.

Colesterolo in arteria

Si era gia osservato, del resto, che un elevato livello di
PCSKg nel sangue fosse un predittore di eventi
cardiovascolari nei pazienti con malattia coronarica e con
fibrillazione atriale. E uno studio genomico aveva rilevato
una correlazione tra alti livelli di PCSKg e la presenza di
stenosi calcifica della valvola aortica. “Abbiamo cosi avviato
nei nostri laboratori studi in vitro ed ex vivo con esiti
sorprendenti”, dichiara Marina Camera. “E emerso infatti che
PCSKg ha un ruolo cruciale nell'attivazione delle piastrine
umane, nella loro capacita di aggregarsi formando i trombi
che, a loro volta, provocano infarti e ictus” - spiega la
professoressa. “Questo potrebbe essere pertanto uno dei
meccanismi responsabili della maggior incidenza di eventi
cardiovascolari riscontrati nei pazienti affetti da patologia
coronarica e fibrillazione atriale”.

Ma c'é di piu. “I nostri dati hanno evidenziato l'esistenza di un
effetto diretto di PCSKg sullo sviluppo e la progressione
della stenosi calcifica della valvola aortica, ed e
un'osservazione che ci entusiasma profondamente

L'operazione antimafia tra
Germania e Italia con 11 arresti
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incoraggiandoci a proseguire su questa linea di ricerca” -
spiega Paolo Poggio. “Vogliamo ricordare che negli ultimi
decenni tutti gli sforzi fatti per mettere a punto una terapia
medica in grado di prevenire o fermare la progressione
della malattia non hanno portato i risultati sperati. Per i
malati di stenosi valvolare aortica attualmente le prospettive
terapeutiche sono l'intervento chirurgico o percutaneo. Per
questa ragione guardiamo con speranza alla prospettiva che
L'inibizione di PCSKQ possa rappresentare una nuova
possibilita terapeutica: significherebbe segnare una svolta
nel trattamento di questa malattia degenerativa che e
piuttosto comune nella popolazione anziana. Nei paesi
sviluppati la stima raggiunge il 7% negli over 65 ed € un
numero in crescita considerando l'invecchiamento della
popolazione” - chiarisce il ricercatore.

“I risultati ottenuti sono solo un punto di partenza - conclude
Marina Camera - dovremo infatti avviare nuovi studi clinici, e
abbiamo la necessita e il desiderio di comprendere quali
siano i meccanismi molecolari che stanno alla base dei
fenomeni osservati. Per il momento cid che ci sembra
davvero evidente & che questa proteina gioca un ruolo nella
nostra salute cardiovascolare che si estende ben oltre il
controllo del colesterolo agendo su molteplici fronti, e apre
davanti a noi scenari di prevenzione e cura davvero
promettenti”.

Se avete correzioni, suggerimenti o commenti scrivete a dir@agi.it.
Se invece volete rivelare informazioni su questa o altre storie, potete
scriverci su ltalialeaks, piattaforma progettata per contattare la
nostra redazione in modo completamente anonimo.
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Da farmaco anticolesterolo nuove
speranze contro infarto, ictus e
stenosi valvola aortica

By Robot Adnkronos -

Da anticorpi anti-colesterolo possibili benefici contro altre malattie, come infarto, ictus

28 Dicembre 2018 ®3 wmo

e stenosi della valvola aortica, a dimostrarlo due studi condotti al Centro cardiologico
Morizine di Milano
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Infarto, ictus e stenosi della valvola aortica: ecco il
farmaco 1n grado di curarli

Gli anticorpi monoclonali mirati contro la proteina Pcsk9, che gia hanno
permesso di combattere l'ipercolesterolemia anche nelle sue forme piu
'difficili’, potrebbero rappresentare una nuova promessa contro l'infarto,
I'ictus e la stenosi calcifica della valvola aortica

A cura di Antonella Petris 27 dicembre 2018 - 22:27 1l Mi piace 526.687

Vai alla Hi
e scopri tutte le notizie

FOTO VIDEO

Etna, timelapse dell'eruzione
della Vigilia di Natale

B IN

Gli anticorpi monoclonali mirati contro la proteina Pcsk9, che gia hanno permesso di combattere
I'ipercolesterolemia anche nelle sue forme piu “difficili’, potrebbero rappresentare una nuova promessa contro
I'infarto, I'ictus e la stenosi calcifica della valvola aortica. Una condizione, quest ultima, per la quale gli ultimi

sforzi messi in campo dalla scienza non hanno raggiunto gli obiettivi sperati.

Labuona notizia arriva da due studi pubblicati su ‘Jacc’, il ‘Journal of the American College of Cardiolog’, da

ricercatori del Centro cardiologico B 0 di Milano. I lavori sono stati condotti da Marina Camera,
responsabile dell’Unita di ricerca di biologia cellulare ¢ molecolare cardiovascolare dell’Irces meneghino e

professore di farmacologia all universita degli Studi del capoluogo lombardo, ¢ Paclo Poggio, a capo dell’Unita

per lo studio delle patologie aortiche, valvolari ¢ coronariche delll

La proteina Pcsk9 da qualche tempo sta entusiasmando gli scienziati, spiegano gli esperti, dopo la scoperta pochi
anni fa del suo ruolo chiave nell’eccesso di colesterolo. Se infatti con ghi inibitori di Pesk9, anticorpi monoclonali
in grado di disattivare questa proteina, ¢ stato possibile contrastare con successo 'ipercolesterolemia fino a
raggiungere una riduzione del 60-70% del colesterolo ‘cattivo’ Ldl, in particolare nelle forme pit severe ¢
resistenti al trattamento con i farmaci tradizionali, nel pazienti trattati si ¢ osservata anche una riduzione del

rischio del 15% di eventi come infarto e ictus. D’ altra parte, nelle persone che geneticamente hanno livelli ridotti
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di Pcsk9, si & riscontrata una protezione dall’incidenza di eventi cardiovascolari.

“Questi dati — riferisce Camera — ci hanno spinto a ipotizzare che i benefici in termini di eventi cardiovascolari
prevenuti bloccando Pcsk9 potessero dipendere non soltanto dalla riduzione di colesterolo ottenuta. Abbiamo
pensato che potesse esserci di piu, che 'azione di questa proteina potesse estendersi oltre il metabolismo det

lipidi, e cosi abbiamo iniziato a cercare™.

Del resto, ricordano ancora dall’Irces del cuore, si era gia notato che un elevato livello di Pcsk9 nel sangue fosse
un predittore di eventi cardiovascolari nei pazienti con malattia coronarica ¢ con fibrillazione atriale. E uno studio
genomico aveva rilevato una correlazione tra alti livelli di questa proteina e la presenza di stenosi calcifica della
valvola aortica. “Abbiamo cosi avviato nei nostri laboratori studi in vitro ed ex vivo con esiti sorprendenti — dice
Camera — E” emerso infatti che Pcsk9 ha un ruolo cruciale nell’attivazione delle piastrine umane, nella loro
capacita di aggregarsi formando i trombi che a loro volta provocano infarti ¢ ictus. Questo potrebbe essere
pertanto uno dei meccanismi responsabili della maggior incidenza di eventi cardiovascolari riscontrati nei pazienti

affetti da patologia coronarica ¢ fibrillazione atriale™.

Non solo. “I nostri dati — riporta Poggio — hanno evidenziato 1’esistenza di un effetto diretto di Pesk9 sullo
sviluppo e la progressione della stenosi calcifica della valvola aortica, ed ¢ un’osservazione che ci entusiasma
profondamente incoraggiandoci a proseguire su questa linea di ricerca. Vogliamo ricordare — puntualizza lo
scienziato — che negli ultimi decenni tutti gli sforzi fatti per mettere a punto una terapia medica in grado di
prevenire o fermare la progressione della malattia non hanno portato i risultati sperati. Per i malati di stenosi
valvolare aortica attualmente le prospettive terapeutiche sono I'intervento chirurgico o percutanco. Per questa
ragione guardiamo con speranza alla prospettiva che I'inibizione di Pcsk9 possa rappresentare una nuova
possibilita terapeutica: significherebbe segnare una svolta nel trattamento di questa malattia degenerativa che é
piuttosto comune nella popolazione anziana. Nei Paesi sviluppati la stima raggiunge il 7% negli over 65 ed é un

numero in crescita considerando I'invecchiamento della popolazione”.

“I risultati ottenuti sono solo un punto di partenza — commenta Camera — Dovremo infatti avviare nuovi studi
clinici, ¢ abbiamo la necessita ¢ il desiderio di comprendere quali siano 1 meccanismi molecolari che stanno alla
base dei fenomeni osservati. Per il momento — conclude la ricercatrice — ¢iod che ci sembra davvero evidente ¢
che questa proteina gioca un ruolo nella nostra salute cardiovascolare che si estende ben oltre il controllo del

colesterolo agendo su molteplici fronti, ¢ apre davanti a noi scenari di prevenzione e cura davvero promettenti”.

A cura di Antonella Petris O© 22:27 27.12.18

ARTICOLI CORRELATI ALTRO DALL'AUTORE ] >

Terremoto Catania “Vicinanza  Sardegna: neonata in pericolo
a attenzione dal governo” di vita trasportata d'urgenza
da...

-0

3\ A G ek

Accadde oggi, 28 Dicembre
1908-2018: 110 anni fail...

Codice abbonamento:

Ritaglio stampa ad wuso esclusivo del destinatario,

non riproducibile.

Centro Card. Monzino - web

Pag. 11

119685



IEO

Istituto Europeo di Oncologia

"’ Centro Cardiologico
Monzino

LOMBARDIASPECIALE.REGIONE.LOM BARDIAf

Data
Pagina

Foglio

31-12-2018

1/2

Lombardia ESpeciaIe

Approfondimenti

ILPROGETTO | CONTATTI Cerca nel sito >

Lombardia vV Province

Mediagallery

Lombardia Speciale > News

31/12/2018

Farmaci: nuove speranze contro infarto, ictus e stenosi valvola aortica

Da anticorpi anti-colesterolo possibili benefici contro altre malattie, studi al Monzino di

Milano

Gli anticorpi monoclonali mirati contro la proteina Pcsk9, che gia hanno permesso di
combattere I'ipercolesterolemia anche nelle sue forme pit 'difficili', potrebbero
rappresentare una nuova promessa contro l'infarto, I'ictus e la stenosi calcifica della valvola
aortica. Una condizione, quest'ultima, per la quale gli ultimi sforzi messi in campo dalla
scienza non hanno raggiunto gli obiettivi sperati. La buona notizia arriva da due studi
pubblicatisu 'Jacc', il 'Journal of the American College of Cardiolog', da ricercatori del
Centro cardiologico Monzino di Milano.

I lavori sono stati condotti da Marina Camera, responsabile dell'Unita di ricerca di biologia
cellulare e molecolare cardiovascolare dell'lrccs meneghino e professore di farmacologia
all'universita degli Studi del capoluogo lombardo, e Paolo Poggio, a capo dell'Unita per
lostudio delle patologie aortiche, valvolari e coronariche del Monzino.

La proteina Pcsk9 da qualche tempo sta entusiasmando gli scienziati, spiegano gli esperti,
dopo la scoperta pochi anni fa del suo ruolo chiave nell'eccesso di colesterolo. Se infatti con
gli inibitori di Pcsk?, anticorpi monoclonali in grado di disattivare questa proteina, & stato
possibile contrastare con successo l'ipercolesterolemia fino a raggiungere una riduzione del
60-70% del colesterolo 'cattivo' Ldl, inparticolare nelle forme pili severe e resistenti al
trattamento con i farmaci tradizionali, nei pazienti trattati si € osservata anche una
riduzione del rischio del 15% di eventi come infarto e ictus. D'altra parte, nelle persone che
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geneticamente hanno livelli ridotti di Pcsk9, si & riscontrata una protezione dall'incidenza di

eventi cardiovascolari.
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Farmaci: nuove speranze contro infarto, ictus e

stenosi valvola aortica

Da anticorpi anti-colesterolo possibili benefici contro altre malattie, studi al®Menzing di Milano

Gli anticorpi monoclonali mirati contro la proteina Pcsk9, che gia hanno permesso di combattere
I'ipercolesterolemia anche nelle sue forme piu ‘difficili’, potrebbero rappresentare una nuova
promessa contro l'infarto, l'ictus e la stenosi calcifica della valvola aortica. Una condizione,
quest'ultima, per la quale gli ultimi sforzi messi in campo dalla scienza non hanno raggiunto gli
obiettivi sperati. La buona notizia arriva da due studi pubblicati su ‘Jacc’, il ‘Journal of the
American College of Cardiolog’, da ricercatori del Centro cardiologico"Menzine di Milano.

| lavori sono stati condotti da Marina Camera, responsabile dell’Unita di ricerca di biologia cellulare
e molecolare cardiovascolare dell'lrccs meneghino e professore di farmacologia all’'universita degli
Studi del capoluogo lombardo, e Paolo Poggio, a capo dell’Unita per lostudio delle patologie
aortiche, valvolari e coronariche del"Menzino.

La proteina Pcsk9 da qualche tempo sta entusiasmando gli scienziati, spiegano gli esperti, dopo la NOTIZ

scoperta pochi anni fa del suo ruolo chiave nell’eccesso di colesterolo. Se infatti con gli inibitori di

Pcsk9, anticorpi monoclonali in grado di disattivare questa proteina, € stato possibile contrastare " tuo lﬂgﬂ CIIIl
con successo l'ipercolesterolemia fino a raggiungere una riduzione del 60-70% del colesterolo a parﬁ[‘c da

‘cattivo’ Ldl, inparticolare nelle forme piu severe e resistenti al trattamento con i farmaci

tradizionali, nei pazienti trattati si € osservata anche una riduzione del rischio del 15% di eventi 4 99 ‘ i
come infarto e ictus. D’altra parte, nelle persone che geneticamente hanno livelli ridotti di Pcsk9, si ,

¢ riscontrata una protezione dall'incidenza di eventi cardiovascolari.
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Infarto, ictus e valvole: ricerca italiana svela i

segreli della proteina PCSK9

Due studi del Centro Cardiologico [MBAZIAG e dell“Universita di Milano svelano i segreti dii PCSK9, obiettivo dei
“superfarmaci” anti-colesterolo. Entrerebbe in gioco anche nell'infarto, nellictus e nella calcificazione della valvola

aortica

f ¥ G+

Per tutti e il target dei superfarmaci per il colesterolo, visto che agendo su di
essa con | medicinali si riesce ad abbassare fino alla fatidica “quota 70" i
valori del colesterolo “cattivo” o LDL nel sangue quando necessario. Ma
oggi, grazie alla ricerca italiana, la proteina PCSK9 svela altre I"qualita
nascoste”. E si scopre che la sua azione cruciale non si estrinseca solo nel
controllo del lipide nel sangue, ma entra in gioco anche nell'attivazione e
nell’aggregazione delle piastrine, all‘origine dei processi trombotici che
scatenano infarti e ictus, e persino nella calcificazione della valvola aortica.
Le prime conferme arrivano da due studi del Centro Cardiologico [MBAZING
pubblicati sul Journal of the American College of Cardiology e condotti da
Marina Camera, responsabile dell’Unita di ricerca di Biologia cellulare e
molecolare cardiovascolare presso il Cardiologico [M8RZiNG e professore di
farmacologia presso |'Universita di Milano, insieme a Paolo Poggio, alla
guida dell'Unita per lo studio delle patologie aortiche, valvolari e
coronariche del M@AZino stesso. Con gli inibitori di PCSK9, anticorpi
monoclonali in grado di disattivare questa proteina, & stato possibile
contrastare con successo l'ipercolesterolemia, fino a raggiungere una
riduzione del colesterolo LDL del 60-70%, in particolare nelle forme piu
severe e resistenti al trattamento con | farmaci tradizionalmente in uso e nei
pazienti trattati si & ottenuta una riduzione del rischio del 15% di eventi
come infarto e ictus. Daltra parte & stato riscontrato che i soggetti che
geneticamente hanno livelli ridotti di PCSIK9 sono protetti dall'incidenza di
eventi cardiovascolari.
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I benefici vanno oltre il semplice calo del colesterolo

“Questi dati - sottolinea Marina Camera - ci hanno spinto a ipotizzare che i
benefici in termini di eventi cardiovascolari prevenuti bloccando PCSK9
potessero dipendere non soltanto dalla riduzione di colesterolo ottenuta.
Abbiamo pensato che potesse esserci di piu, che I'azione di questa proteina
potesse estendersi oltre il metabolismo dei lipidi, e cosi abbiamo iniziato a
cercare”. Si era gia osservato, del resto, che un elevato livello di PCSK9 nel
sangue fosse un predittore di eventi cardiovascolari nei pazienti con
malattia coronarica e con fibrillazione atriale. E uno studio genomico aveva
rilevato una correlazione tra alti livelli di PCSK9 e la presenza di stenosi
calcifica della valvola aortica. “Abbiamo cosi avviato nei nostri laboratori
studi in vitro ed ex vivo con esiti sorprendenti — spiega I'esperta. E emerso
infatti che PCSK9 ha un ruolo cruciale nell’attivazione delle piastrine
umane, nella loro capacita di aggregarsi formando i trombi che, a loro volta,
provocano infarti e ictus. Questo potrebbe essere pertanto uno dei
meccanismi responsabili della maggior incidenza di eventi cardiovascolari
riscontrati nei pazienti affetti da patologia coronarica e fibrillazione atriale”.
Come se non bastasse, la ricerca milanese mostra anche che ci sarebbe un
effetto diretto di PCSK9 sullo sviluppo e la progressione della stenosi
calcifica della valvola aortica. “E un‘osservazione che ci entusiasma
profondamente incoraggiandoci a proseguire su questa linea di ricerca-
spiega Paolo Poggio. Vogliamo ricordare che negli ultimi decenni tutti gli
sforzi fatti per mettere a punto una terapia medica in grado di prevenire o
fermare la progressione della malattia non hanno portato i risultati sperati.
Per i malati di stenosi valvolare aortica attualmente le prospettive
terapeutiche sono l'intervento chirurgico o percutaneo. Per questa ragione
guardiamo con speranza alla prospettiva che l'inibizione di PCSK9 possa
rappresentare una nuova possibilita terapeutica: significherebbe segnare
una svolta nel trattamento di questa malattia degenerativa che € piuttosto
comune nella popolazione anziana. Nei paesi sviluppati la stima raggiunge
il 7% negli over 65 ed & un numero in crescita considerando
I'invecchiamento della popolazione”. Sia chiaro: come sottolineano gli
esperti, siamo solo all'inizio. Ma la strada della ricerca, che parte da Milano,
pare essere tracciata.

di Federico Mereta
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Cuore. Non solo
colesterolo; PCSK9
coinvolto in ictus e

infarto

REDAZIONE 7 GENNAIO 2019 10:39

La proteina PCSK9, da qualche diventata osservata speciale per il
suo ruolo chiave nell’ipercolesterolemia, ¢ coinvolta anche
nell’attivazione e nell’aggregazione delle piastrine da cui possono
originare i processi trombotici che scatenano infarti e ictus, e

persino nella calcificazione della valvola aortica.

Le prime conferme arrivano da due studi del Centro Cardiologico
Monzino pubblicati su Journal of the American College of
Cardiology. Le due ricerche sono state guidate da Marina Camera,
responsabile dell’Unita di ricerca di Biologia cellulare e molecolare
cardiovascolare presso il CardiologicoMenzine e professore di
farmacologia presso I'Universita degli Studi di Milano, e Paolo
Poggio, alla guida dell’Unita per lo studio delle patologie aortiche,

valvolari e coronariche del’TR CCS milanese.
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Le sfide piu grandi. La scienza piU avanzata. assbusir> KM

Con gli inibitori di PCSK9, anticorpi monoclonali in grado di
disattivare questa proteina, ¢ stato possibile contrastare con
successo I'ipercolesterolemia, fino a raggiungere una riduzione del
colesterolo LDL del 60-70%, in particolare nelle forme pit1 severe e
resistenti al trattamento con i farmaci tradizionalmente in uso e nei
pazienti trattati si ¢ ottenuta una riduzione del rischio del 15% di
eventi come infarto e ictus. D’altra parte ¢ stato riscontrato che i
soggetti che geneticamente hanno livelli ridotti di PCSK9 sono

protetti dall'incidenza di eventi cardiovascolari.
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La proteina PCSK9 da qualche tempo sta entusiasmando gli scienziati. Pochi anni fa Difioheth piamesprimad.tdit ol amici
la scoperta del suo ruole chiave nell‘ipercolesterolemia, oggi le evidenze della sua

azione cruciale anche nellattivazione e nell'aggregazione delle piastrine, all’origine dei

processi trombotici che scatenano infarti e ictus, e persino nella calcificazione della

valvola aortica. t 11

Le prime conferme arrivano da due studi del Centro Cardiologico[Monzine pubblicati a S e a S

su JACC (Journal of the American College of Cardiology) e condotti da Marina Trovi Salute domani anche su:
Camera, responsabile dell’Unita di ricerca di Biologia cellulare e molecolare
cardiovascolare presso il Cardiologico MGnzino e professore di farmacologia presso

I'Universita degli Studi di Milano, e Paolo Poggio, alla guida dell'Unita per lo studio delle . Podcast
patologie aortiche, valvolari e coronariche dell'IRCCS milanese. [

Con gli inibitori di PCSK9, anticorpi monoclonali in grado di disattivare questa @

proteina, & stato possibile contrastare con successo l'ipercolesterolemia, fino a Podcast

raggiungere una riduzione del colesterolo LDL del 60-70%, in particolare nelle forme
pill severe e resistenti al trattamento con i farmaci tradizionalmente in uso e nei

5 i b s : ; : It
pazienti trattati si & ottenuta una riduzione del rischio del 15% di eventi come infarto e
e ictus. D’altra parte & stato riscontrato che i soggetti che geneticamente hanno livelli " Available on
ridotti di PCSK9 sono protetti dall'incidenza di eventi cardiovascolari. «Questi dati - 7 iTUﬂes

sottolinea la professoressa Marina Camera - ¢i hanno spinto a ipotizzare che i
benefici in termini di eventi cardiovascolari prevenuti bloccando PCSKS potessero
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dipendere non soltanto dalla riduzione di colesterolo ottenuta. Abbiamo pensato che
potesse esserci di piu, che I'azione di questa proteina potesse estendersi oltre il ed‘ﬂf MedTv
metabolismo dei lipidi, e cosi abbiamo iniziato a cercare». m =
Si era gia osservato, del resto, che un elevato livello di PCSK9 nel sangue fosse un .
predittore di eventi cardiovascolari nei pazienti con malattia coronarica e con tVM‘EDtV“
fibrillazione atriale. E uno studio genomico aveva rilevato una correlazione tra alti St
livelli di PCSK9 e la presenza di stenosi calcifica della valvola aortica. «Abbiamo cosi Flickr

avviato nei nostri laboratori studi in vitro ed ex vivo con esiti sorprendenti», dichiara
Marina Camera. <E emerso infatti che PCSKS ha un ruolo cruciale nell‘attivazione

delle piastrine umane, nella lore capacita di aggregarsi formando i trombi che, a loro =

volta, provocano infarti e ictus» - spiega la professoressa. «Questo potrebbe essere fIICkr
pertanto uno dei meccanismi responsabili della maggior incidenza di eventi ki g
cardiovascolari riscontrati nei pazienti affetti da patologia coronarica e fibrillazione

atriale».

Ma c’é di pit. «I nostri dati hanno evidenziato |'esistenza di un effetto diretto di
PCSK9 sullo sviluppo e la progressione della stenosi calcifica della valvola aortica, ed
& un’‘osservazione che ci entusiasma profondamente incoraggiandoci a proseguire su
questa linea di ricerca» - spiega Paolo Poggio. «Vogliamo ricordare che negli ultimi
decenni tutti gli sforzi fatti per mettere a punto una terapia medica in grado di
prevenire o fermare la progressione della malattia non hanno portato i risultati
sperati. Per i malati di stenosi valvolare aortica attualmente le prospettive
terapeutiche sono l'intervente chirurgico o percutaneo. Per questa ragione
guardiamo con speranza alla prospettiva che l'inibizione di PCSK2 possa
rappresentare una nuova possibilita terapeutica: significherebbe segnare una svolta
nel trattamento di questa malattia degenerativa che & piuttosto comune nella
popolazione anziana. Nei paesi sviluppati la stima raggiunge il 7% negli over 65 ed &
un numero in crescita considerando l'invecchiamento della popolaziones» - chiarisce il
ricercatore.

«I risultati ottenuti sono solo un punto di partenza -conclude Marina Camera-.
Dovremo infatti avviare nuovi studi clinici, e abbiamo la necessita e il desiderio di
comprendere guali siano i meccanismi molecolari che stanno alla base dei fenomeni
osservati. Per il momento cid che ci sembra davveroc evidente & che questa proteina
gioca un ruolo nella nostra salute cardiovascolare che si estende ben oltre il controllo
del colesterolo agendo su molteplici fronti, € apre davanti a noi scenari di
prevenzione e cura davvero promettenti».

Commenta questo articolo:

Ritaglio stampa ad wuso esclusivo del destinatario, non riproducibile.

Centro Card. Monzino - web

Pag. 21

119685

Codice abbonamento:



DOTTNET.IT

Istituto Europeo di Oncologia Pagina

Y Centro Cardiologico Foglo 1
Monzino

. IFO peta  27-12-2018

DottNet

News v Canali Minisiti Blog » eXtrar Toolboxr

Anticorpi monoclonali contro infarto e ictus

FARMALL | REDAZIONE DOTTNET | 27122018 1654

Lo rivelano due studi pubblicati su Tacc), il
"Tournal of the American College of
Cardiolog), da ricercatori del Centro
cardiologico Monzino di Milano

Gli anticorpi monocionali mirati contro la
proteina PcskS, che gia hanno permesso
di combattere |" ipercolesterolemia anche
nelle sue forme pit “difficili’, potrebbero
rappresentare una nuUoOva promessa
contro I" infarto, I* ictus e la stenosi
caldifica della valvola aortica. Una
condizione, quest’ ultima, per la quale
gli ultimi sforzi messi in campo dalla scienza non hanno raggiunto gli obiettivi sperati. La buona
netizia arriva da due studi pubblicati su “Jacc’, il 'Journal of the American College of Cardioleg’, da
ricercatori del Centro cardiologico Monzino di Milano. I lavori sono stati condotti da Marina Camera,
responsabile dell' Unita di ricerca di biologia cellulare e molecolare cardiovascolare dell’ Irccs
meneghino e professore di farmacologia all* universita degli Studi del capoluogo lombardo, e
Paolo Poggio, a capo dell’ Unita per lo studio delle patologie aortiche, valvolari e coronariche del
Monzino,

La proteina Pcsk9 da qualche tempo sta entusiasmando gli sdenziati, spiegano gli esperti, dopo la
scoperta pochi anni fa del suo ruolo chiave nell’ eccesso di colesterolo. Se infatti con gli inibiteri di
Peskg, anticorpi monoclonali in grado di disattivare questa proteina, & stato possibile contrastare
con successo |" ipercolesterolemia fino a raggiungere una riduzione del 60-70% del colesterolo
‘cattivo’ Ldl, in particolare nelle forme pili severe e resistenti al trattamento con

i farmadi tradizionali, nei pazienti trattati si & osservata anche una riduzione del rischio del 15% di
eventi come infarto e ictus. D' altra parte, nelle persone che geneticamente hanno livelli ridotti di
PcskS, si & riscontrata una protezione dall” incidenza di eventi cardiovascolari. "Questi dati - riferisce
Camera - ci hanno spinto a ipotizzare che i benefici in termini di eventi cardiovascolari prevenuti
bloccando Pesk potessero dipendere non softanto dalla riduzione di colesterolo ottenuta.
Abbiamo pensato che potesse esserci di pil, che | azione di questa proteina potesse estendersi
oltre il metabolismo dei lipidi, e casi abbiamo iniziato a cercare™.

Del resto, ricordano ancora dall* Irccs del cuore, si era gia notato che un elevato livello di Pcsk3 nel
sangue fosse un predittore di eventi cardiovascolari nei pazienti con malattia coronarica e con
fibrillazione atriale. E uno studio genomico aveva rilevato una correlazione tra alti livelli di
questa proteina e la presenza di stenosi caldfica della valvola aortica. "Abbiamo cosi awiato nei
nostri laboratori studi in vitro ed ex vivo con esiti sorprendenti - dice Camera - E' emerso infatti che
Pcskd ha un ruolo cruciale nell” attivazione delle piastrine umane, nella loro capacita di aggregarsi
formando i trombi che a loro volta provocano infarti e ictus. Questo potrebbe essere pertanto
uno dei meccanismi responsabili della maggior incidenza di eventi cardiovascolari riscontrati nei
pazienti affetti da patologia coronarica e fibrillazione atriale™.

Non solo. "I nostri dati - riporta Poggio - hanno evidenziato I" esistenza di un effetio diretto di
Pcsk9 sullo sviluppo e [a progressione della stenosi calcifica della valvola aortica, ed & un’
osservazione che ci entusiasma profondamente incoraggiandoci a proseguire su questa linea di
ricerca. Vogliamo ricordare - puntualizza lo scienziato - che negli ultimi decenni tutti gii sforzi fatti
per mettere a punto una terapia medica in grado di prevenire o fermare la progressione della
malattia non hanno portato i risultati sperati. Per i malati di stenosi valvolare aortica attualmente
le prospettive terapeutiche sono I' intervento chirurgico o percutaneo. Per guesta ragione
guardiamo con speranza alla prospettiva che |' inibizione di Pcsk9 possa rappresentare una nuova
possibilita terapeutica: significherebbe segnare una svolta nel trattamento di questa malattia
degenerativa che & piuttosto comune nella popolazione anziana. Nei Paesi sviluppati la stima
raggiunge il 7% negli over 65 ed & un numero in crescita considerando |" invecchiamento della
popolazione”.

“1 risultati ottenuti sono solo un punto di partenza - commenta Camera - Dovremo infatti awiare
nuovi studi clinici, e abbiamo la necessita e il desiderio di comprendere quali siano | meccanismi
molecolari che stanno alla base dei fenomeni osservati. Per il momento - condude la ricercatrice
- d6 che d sembra davvero evidente & che questa proteina gioca un ruolo nella nostra salute
cardiovascolare che si estende ben oltre il controllo del colesterolo agendo su molteplici fronti, e
apre davanti a noi scenari di prevenzione e cura davvero promettenti”.

fonte: journal of the American College of Cardiolog’
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Nuove armi contro infarto, ictus e
stenosi valvola aortica, buone
prospettive da studi italiani

RIFday - dicembre 28, 2018

Roma, 28 dicembre - Gli anticorpi monoclonali mirati contro la proteina Pcsk9, gia utilizzati per
contrastare lpercolesterolemia anche nelle sue forme piu irriducibili, potrebbero rappresentare
un'arma efficace anche contro linfarto, l'ictus e la stenosi calcifica della valvola aortica. Ad
autorizzare aspettative positive in questo senso sono due studi pubblicati sul fournal of the
American College of Cardiology da ricercatori del Centro cardiologico MBRZIAG di Milano.

ern_ﬂ‘m‘.'ayl' e defl'anziano

| lavori, dei quali riferisce il sito di informazione meteoweb.eu, sono stati condotti da Marina
Camera (nella foto), responsabile dellUnita di ricerca di biologia cellulare e molecolare

cardiovascolare | professore di farmacologia alluniversita degli Studi del capoluogo

lombardo, e Paolo Poggio, a capo dellUnita per lo studio delle patologie aortiche, valvolari e Campagna Aifa
coronariche nello stesso Irces milanese. su farmaci on line:

La proteina Pcsk9 & da tempo al centro delle attenzioni (e delle aspettative) dei ricercatori, dopo
la scoperta, qualche anno fa, del suo ruolo chiave nell'eccesso di colesterolo. Se infatti con gli

inibitori di Pcsk9, anticorpi monoclonali in grado di disattivare questa proteina, € stato possibile .
contrastare con successo lipercolesterolemia fino a raggiungere una riduzione del 60-70% del =
colesterolo “cattivo”Ld|, in particolare nelle forme pil severe e resistenti al trattamento con |
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farmaci tradizionali. Nei pazienti trattati si & anche osservatauna riduzione del rischio del 15% di
eventi come infarto e ictus. Dato concprdante, eraltro, con l'osservazione che, nelle persone che
geneticamente hanno livelli ridotti di Pcsk9, si & riscontrata una protezione dallincidenza di
eventi cardiovascolari.

“Questi dati - riferisce Camera - ¢/ hanno spinto a {potizzare che | benefici in termini di eventi
cardiovascolari prevenuti bloccando Pcsk9 potessero dipendere non soltanto dalla riduzione di
colesterolo ottenuta. Abbiamo pensato che potesse esserci di piu, che l'azione di questa proteina
potesse estendersi oltre il metabolismo dei lipidi, e cosi abbiamo iniziato a cercare”.

Del resto, ricordano ancora i ricercatori del MORZiRo, si era gia notato che un elevato livello di
Pcsk9 nel sangue fosse un predittore di eventi cardiovascolari nei pazienti con malattia
coronarica e con fibrillazione atriale. E uno studio genomico aveva rilevato una correlazione tra
alti livelli di questa proteina e la presenza di stenosi calcifica della valvola aortica. “Abbiamo cosi
awiato nei nostri laboratari studi in vitro ed ex vivo con esiti sorprendenti” afferma Camera. “E
emerso infatti che Pcsk9 ha un ruolo cruciale nell attivazione delle piastrine umane, nella loro
capacita di aggregarsi formando i trombi che a loro volta provocano infarti e ictus. Questo
potrebbe essere pertanto uno dei meccanismi responsabili della maggior incidenza di eventi
cardiovascolari riscontrati nei pazienti affetti da patologia coronarica e fibrillazione atriale”.

Ma non & tutto, perché i dati rilevati dai ricercatori italiani hanno evidenziato I'esistenza di un
effetto diretto di Pcsk9 sullo sviluppo e la progressione della stenosi calcifica della valvola aortica.
“E un‘osservazione che ci entusiasma profondamente incoraggiandoci a proseguire su questa
linea di ricerca” spiega Poggio. “Vogliamo ricordare che negli ultimi decenni tutti gli sforzi fatti per
mettere a punto una terapia medica in grado di prevenire o fermare la progressione della
malattia non hanno portato i risultati sperati. Per i malati di stenosi valvolare aortica
attualmente le prospettive terapeutiche sono lintervento chirurgico o percutaneo. Per questa
ragione guardiamo con speranza alla prospettiva che l'inibizione di Pcsk9 possa rappresentare
una nuova possibilita terapeutica: significherebbe segnare una svolta nel trattamento di questa
malattia degenerativa che é piuttosto comune nella popolazione anziana. Nei Paesi sviluppati la
stima raggiunge il 7% negli over 65 ed é un numero in crescita considerando linvecchiamento
della popolazione”.

| risultati ottenuti, tuttavia, per quanto importanti, sono considerati dai ricercatori solo un punto
di partenza. “Dovremo infatti awiare nuovi studi clinici, e abbiamo la necessita e il desiderio di
comprendere quali siano i meccanismi molecolari che stanno alla base dei fenomeni osservati”
spiega al riguardo Camera, concludendo che “per il momento cio che ci sembra dawero evidente
é che questa proteina gioca un ruolo nella nostra salute cardiovascolare che si estende ben oltre
il controllo del colesterolo agendo su molteplici fronti, e apre davanti a noi scenari di prevenzione
e cura dawvero promettenti”.
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Infarto e ictus, nuovi scenari di
prevenzione e cura dall'anticorpo
anti-colesterolo
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La proteina PCSKS9, gid nota per la sua azione sul colesterolo, interviene anche
nello sviluppo di infarto, ictus e nella calcificazione della valvola aortica. La

prima conferma da studi internazionall guidati dal Centro Cardiologico

3 e dall'Universitd degli Studi di Milano

Milano, 27 dicembre 2018 - La
proteina PCSKS da qualche

D

T\ﬂ ,ﬁ; _ SX ‘ '3 tempo sta entusiasmando gli
s L. \&"\ /. ‘ } scienziati. Pochi anni fa la
b - A s scoperta del suo ruolo chiave
s L.

nell'ipercolesterolemia, oggile

evidenze della sua azione
cruciale anche nell'attivazione e nell'aggregazione delle piastrine,
all'origine dei processi trombotici che scatenano infarti e ictus, e persino
nella calcificazione della valvola aortica.

Le prime conferme arrivano da due studi del Centro Cardiologico B
pubblicati su JACC {Journal of the American College of Cardiology) e condotti
da Marina Camera, responsabile dell'Unita di ricerca di Biologia cellulare e
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siede in Parlamento! molecolare cardiovascolare presso il Cardiologico MGHZRE e professore di
di Nicoletta Cocco farmacologia presso I'Universita degli Studi di Milano, e Paolo Poggio, alla

guida dell'Unita per lo studio delle patologie aortiche, valvolari e
coronariche dell'lRCCS milanese.

per |'affidabilita dell'informazione Con gli inibitori di PCSK9, anticorpi monaclonaliin grado di disattivare
cexmmen | medica. guesta proteing, @ stato possibile contrastare con successo

MEANER L) Iipercolesterolemia, fino a raggiungere una riduzione del colesterolo LDL
del 60-70%, in particolare nelle forme pil severe e resistenti al
trattamento con i farmaci tradizionalmente in uso e nei pazienti trattati si

SESSUOLOGIA é ottenuta una riduzione del rischio del 15% di eventi come infarto e ictus.

D'altra parte e stato riscontrato che i soggetti che geneticamente hanno
livelli ridotti di PCSK9 sono protetti dall'incidenza di eventi cardiovascolari.

“Questi dati — sottolinea la professoressa Marina Camera — ci hanno
spinto a ipotizzare che i benefici in termini di eventi cardiovascolari

prevenuti bloccando PCSK9 potessero dipendere non soltanto dalla

Una valigia per due. Il viaggio come riduzione di colesterolo ottenuta. Abbiamo pensato che potesse esserci di
metafora della vita di coppia pill, che l'azione di questa proteina potesse estendersi oltre il metabolismo
A lecer Rps] dei lipidi, e cosi abbiamo iniziato a cercare”.

Si era gia osservato, del resto, che un elevato livello di PCSKS nel sangue
COMUNICATI STAMPA fosse un predittore di eventi cardiovascolari nei pazienti con malattia
coronarica e con fibrillazione atriale. E uno studio genomico aveva rilevato
una correlazione tra alti livelli di PCSK9 e la presenza di stenosi calcifica
della valvola aortica.

"Abbiamo cosi avviato nel nostri laboratori studi in vitro ed ex vivo con esiti

sorprendenti — dichiara Marina Camera — E emerso infatti che PCSKS ha

Coronarografie in day hospital al un ruolo cruciale nell‘attivazione delle piastrine umane, nella loro capacita
Giglio di Cefalu. Ridotte le liste di aggregarsi formando i trombi che, a loro volta, provocana infarti e ictus.
d'attesa e pazienti dimessiin Questo potrebbe essere pertanto uno del meccanismi responsabili della

giornata

27 DIC

maggior incidenza di eventi cardiovascolari riscontrati nei pazienti affetti

da patologia coronarica e fibrillazione atriale”.

Ma c'é di pill. "I nostri dati hanno evidenziato I'esistenza di un effetto
diretto di PCSK9 sullo sviluppo e la progressione della stenosi calcifica della
valvola aortica, ed & un‘osservazione che ci entusiasma profondamente
incoraggiandaci a proseguire su questa linea di ricerca”, spiega Paolo

Poggio.
Decreto stabilizzazione medici 118
apre |a strada a ricorsi "\ogliamo ricordare che negli ultimi decenni tutti gli sforzi fatti per mettere
2RI 2R1e a punto una terapia medica in grado di prevenire o fermare la progressione
p m = \ della malattia non hanno portato i risultati sperati. Per i malati di stenosi
&Y= m | valvolare aortica attualmente le prospettive terapeutiche sono l'intervento
: l o l = ' ‘ l chirurgico o percutaneo. Per guesta ragione guardiamo con speranza alla
\ ‘ ‘ - prospettiva che l'inibizione di PCSK9 possa rappresentare una nuova
4 :i% XFL-I( possibilita terapeutica: significherebbe segnare una svolta nel trattamento
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di questa malattia degenerativa che & piuttosto comune nella popolazione
anziana. Nei paesi sviluppati la stima raggiunge il 7% negli over 65 ed & un
numero in crescita considerando l'invecchiamento della popolazione”,
chiarisce il ricercatore,

“I risultati ottenuti sono solo un punto di partenza — conclude Marina
Camera — Dovremo infatti avviare nuovi studi clinici, e abbiamo la
necessita e il desiderio di comprendere quali siano i meccanismi molecolari
che stanno alla base dei fenomeni osservati. Per il momento cio che ci
sembra davvero evidente é che questa proteina gioca un ruolo nella nostra
salute cardiovascolare che si estende ben oltre il controllo del colesterolo
agendo su molteplici fronti, e apre davanti a noi scenari di prevenzione e

cura davvero promettenti”,
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La proteina PCSKg da qualche tempo sta entusiasmando gli scienziati. Pochi anni fa la scoperta del ~ alle nuove tecnologie
suo ruolo chiave nell'ipercolesterolemia, oggi le evidenze della sua azione cruciale anche

nell'attivazione e nell’aggregazione delle piastrine, all'origine dei processi trombotici che scatenano Archivi

infarti e ictus, e persino nella calcificazione della valvola aortica. Le prime conferme arrivano da due )

studi del Centro Cardiologico MBRAZIAS pubblicati su JACC (Journal of the American College of Dicembre 2018
Cardiology) e condotti da Marina Camera, responsabile dell'Unita di ricerca di Biologia cellulare e Novernbre 2018
molecolare cardiovascolare presso il Cardiologico MRZziAg e professore di farmacologia presso Ottobre 2018
'Universita degli Studi di Milano, e Paolo Poggio, alla guida dell'Unita per lo studio delle patologie ~ Settembre 2018
aortiche, valvolari e coronariche dell'IRCCS milanese. A90§t0 2018
Con gliinibitori di PCSKg, anticorpi monoclonali in grado di disattivare questa proteina, é stato LE'Q"O 2018
possibile contrastare con successo l'ipercolesterolemia, fino a raggiungere una riduzione del G'UQ”F’ 2018
colesterolo LDL del 60-70%, in particolare nelle forme pili severe e resistenti al trattamento con i Magglo 2018
farmaci tradizionalmente in uso e nei pazienti trattati si & ottenuta una riduzione del rischio del 15% di Aprile 2018
eventi come infarto e ictus. D'altra parte & stato riscontrato che i soggetti che geneticamente hanno ~ Marzo ?018
livelli ridotti di PCSKg sono protetti dall'incidenza di eventi cardiovascolari. «Questi dati - sottolinea Febbrayo 2018
la professoressa Marina Camera - ¢i hanno spinto a ipotizzare che i benefici in termini di eventi ~ Gennaio 2018

cardiovascolari prevenuti bloccando PCSKg potessero dipendere non soltanto dalla riduzione di Dicernbre 2017
colesterolo ottenuta. Abbiamo pensato che potesse esserci di piU, che 'azione di questa proteina Novembre 2017
potesse estendersi oltre il metabolismo dei lipidi, e cosi abbiamo iniziato a cercares. Ottobre zo17

Si era gia osservato, del resto, che un elevato livello di PCSKg nel sangue fosse un predittore di eventi Settembre 2017
cardiovascolari nei pazienti con malattia coronarica e con fibrillazione atriale. E uno studio genomico Ago;to 2017
aveva rilevato una correlazione tra alti livelli di PCSKg e la presenza di stenosi calcifica della valvola LE'Q"O 2017
aortica. «Abbiamo cosi avviato nei nostri laboratori studi in vitro ed ex vivo con esiti sorprendentis, G'”Q”? 2017
dichiara Marina Camera. «E emerso infatti che PCSKg ha un ruolo cruciale nell’attivazione delle Magglo 2017
piastrine umane, nella loro capacita di aggregarsi formando i trombi che, a loro volta, provocano Aprile 2017
infarti e ictus» - spiega la professoressa. «Questo potrebbe essere pertanto uno dei meccanismi ~ Marzo 2017
responsabili della maggior incidenza di eventi cardiovascolari riscontrati nei pazienti affetti da Febbr;lo 2Q17
patologia coronarica e fibrillazione atriale». ngnalo g
Ma c’é di pit. «l nostri dati hanno evidenziato l'esistenza di un effetto diretto di PCSKg sullo sviluppo Dicembre 2016
e la progressione della stenosi calcifica della valvola aortica, ed & un’osservazione che ci entusiasma Novembre 2016
profondamente incoraggiandoci a proseguire su questa linea di ricerca» - spiega Paolo Poggio. Ottobre 2016
«Vogliamo ricordare che negli ultimi decenni tutti gli sforzi fatti per mettere a punto una terapia  Settembre 2016
medica in grado di prevenire o fermare la progressione della malattia non hanno portato i risultati Ago;to 2016
sperati. Per i malati di stenosi valvolare aortica attualmente le prospettive terapeutiche sono LE'Q"O 2016
I'intervento chirurgico o percutaneo. Per questa ragione guardiamo con speranza alla prospettiva che G'UQ”F’ 2016
I'inibizione di PCSKg possa rappresentare una nuova possibilita terapeutica: significherebbe segnare Magglo 2016
una svolta nel trattamento di questa malattia degenerativa che & piuttosto comune nella Aprile 2016
popolazione anziana. Nei paesi sviluppati la stima raggiunge il 7% negli over 65 ed é un numeroin ~ Marzo 2016

crescita considerando l'invecchiamento della popolaziones - chiarisce il ricercatore. Febbrap 2016
«l risultati ottenuti sono solo un punto di partenza -conclude Marina Camera-. Dovremo infatti ngna|o 2016
avviare nuovi studi clinici, e abbiamo la necessita e il desiderio di comprendere quali siano i Dicembre 2015

meccanismi molecolari che stanno alla base dei fenomeni osservati. Per il momento cio che ci sembra Novembre 2015
davvero evidente é che questa proteina gioca un ruolo nella nostra salute cardiovascolare che si Ottobre 2015
estende ben oltre il controllo del colesterolo agendo su molteplici fronti, e apre davanti a noi scenari Settembre 2015

di prevenzione e cura davvero promettentis. A90§t0 2015
Luglio 2015
Fonte: Ufficio Stampa Centro Cardiologico MoRzifie] Milano Giugno 2015
Maggio 2015
; Aprile 2015
i t
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La proteina PCSK? da quaiche t2mpo sta entusiasmande gl scienzicti. Pochi anni fo o scoperic del
suo ruolo chiave nell'ipercolesterolemio, oggi le evidenze dello sua azione cruciale anche
neli'atfivazione € nell'cggregazione delle piostrine, all'origine dei processi frombotici che
scatenanc inforti e ictus, e persino nelle celcificozione dslla valvola aortica. Your email address:
Le prime conferme arivano da due studi del Centro Cardiologico [lIBRENE oubblicati su JACC
[Journal of the American College of Cardiclogy) & condotii da Marine Camera, responsabile Get email updafes]

agell'Unitd di ricerca di Biclogic cellulare e molecolare cardicvascelare presso il Cardiologico

Powered by FesdBlitz
BRERE) = orofessore di farmacologico presso I'Universitd degli Studi di Mileno, & Paolo Poggie, alio
guida dell'Unita per lo studic delle potologie coriiche, valvolar € coronariche dell'IRCCS milanese.

Con gii inibitori di PCSK9, onticorpi monocionali in grado di disattivare questa proieina, & staio
possibile contrastare con successe l'ipercolesterslemia, fino o roggiungere ung riduzione del
colesterolo LDL del 60-70%, in parlicolare nelle forme pid severe e resistenti ol trattamento con i
farmaci trodizionalmente in uso e nei pazienti trattati si & ottenuta unc riduzione del rischio del 15%
di eventi come infarto ¢ ictus. D'altrc parte & sicto risconirato che | soggetti che geneficamente
hanno livelii ridotti di PCSX? sono proietti dallincidenza di eventi cordiovascolor. «Questi doti -
sottolinea la professoresse Marina Camera - ¢i henno spinto ¢ igotizzare che i benefici in termini di
eventi cardiovescolari prevenuti bloccando PCSK? potessero dipendere non scltanic dalle
riduzione di colesterolo oitenuta. Abbiome pensatc che potesse esserci di piU, che |'azione di COHdIVIdl il blOg con i tuoi
questa proteina potesse estendersi oltre i| metabolismo dei lipidi, e cosl cbbiomo iniziote o amici

cercarsn.

Si erc gi& osservoto, del resto, che un elevato livello di PCSKS nel sangue fosse un preditiore di
eventi cordiovascolari nei pozienti con malattic corenarica e cen fibrillazione otriale. E uno studic

genomico aveva rilevato una corelozione tra offi livelli di PCSK? e la presenza di stenosi calcifice

e
della valvola aorlice. «Abbiomo cosi awviato nei nostr laboratori studi in vitre ed ex vive con esiti "

s 5 gns < . o g1l e . : Contro la psoriasl
sorprendent, dichiora Marina Camera. «E emerso infatti che PCSK? ha un ruolo crucicle sapplamo come barercl

nell'atfivazione delle piosirine umane, nelia loro capacitd di aggregarsi formando i frombki che, © \ LEO

lore volta, provocanc infarli e iciusy - spiege lo professoressa. «Questo poirebbe essere perfanto

uno dei mecconismi responsabili della magagior incidenza di eventi cardiovascolari riscontrati nei

pazienti affetti do patologia coronarico e fibrillozione atrialen.
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Ma ¢'é& di pib. «l nostri dati honno evidenziaic I'esistenza di un effetio diretto di PCSK? sullo sviluppe Evitate questi 5 cibi
e lo progressione della stenosi colcifica delle volvole corfica, ed & un'osservozione che ci g vt i ch
entusiasma prefondamente incoraggiaondoci o proseguire su guesta linea diricercon - spiega Poolo ' intossicano . 0
fanno ingrassare

Poggio. «Vogliamo ricordare che negli ultimi decenni tutti gii sforzi fatti per mettere a punto una
teropia medica in grado di prevenire o fermare lo progressione delio malottia non hanno portato i
risultati sperati. Per i malati di stencsi valvolore cortica attucimente le prospettive terapeutiche sono

I'intervento chirurgico o percutanec. Per questo ragione guardiamo con speranza clla prospettiva

che l'inibzione di PC3K$ possa roppresentare una nuova possibilitd terapeutica: significherebbe
segnare una svolta nel trattamento di quesic melattic degenerativa che & piuttosto comune nelie
popolazione cnziona. Nei paesi sviluppati la stima reggiunge il 7% negli over 45 ed & un numero in

crescita considerando linvecchiamento della popolazioney - chicrisce il ricercatore.

«l nsultoti oftenuti sono solec un punto di pardenza -conclude Marina Camera-. Dovremo infatfi

avviare nuovi studi clinici, € abbiamo lo necessitd e il desideric di comprendere quali sione i
mecconismi molecolar che stanno cllo base dei fenomeni osservati. Per il momento cid che ci
sembra davvero evidente & che gquesto proieinc gioca un rucle nella nostra salute cardiovascolare
che si estende ben oltre il controlio del colesterolo cgendo su molteplici fronti, e apre davanti @ noi

cenari di prevenzione e cura davvere prometienti.
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PCSK9 ha un ruolo anche nella calcificazione
dell’aorta

W8 Letteratura scientifica internazionale, Medicina News © 20 Gennaio 2019

CONDIVIDI La scoperta del ruolo della proteina PCSK9 nel metabolismo dei
n u E m lipidi ha segnato un progresso importante per la prevenzione
cardiovascolare. Due nuovi studi italiani, pubblicati sulla rivista
TAGS JACC (Journal of the American College of Cardiology) indicano la

possibilita che con l'inibizione di PCSK9 si possa intervenire
anche su altri fattori, come I'aggregazione piastrinica e la
calcificazione dell’aorta, implicati in gravi patologie cardiovascolari.

PCSK9, prevenzione

cardiovascolare, prima

Con gli anticorpi monoclonali inibitori di PCSK9 si & ottenuta una riduzione del colesterolo LDL fino
al 70% nei casi gravi di ipercolesterolemia familiare, resistente ai farmaci, con una conseguente
riduzione degli eventi cardiovascolari. Altri studi hanno riscontrato una minore incidenza di infarto e
ictus anche nei soggetti che hanno geneticamente livelli inferiori di PCSK9.

Questi dati hanno spinto un team di ricercatori italiani del Centro Cardiologicc- e
dell’'Universita degli Studi di Milano a verificare la possibilita che la proteina agisse non solo sul
metabolismo dei lipidi.

“Abbiamo cosi avviato nei nostri laboratori studi in vitro ed ex vivo con esiti sorprendenti”, dichiara
Marina Camera responsabile dell’Unita di ricerca di Biologia cellulare e molecolare cardiovascolare
presso il Cardiologico— IRCCS e professoressa di farmacologia presso I'Universita degli
Studi di Milano “E emerso infatti che PCSK9 ha un ruolo cruciale nell'attivazione delle piastrine
umane, nella loro capacita di aggregarsi formando i trombi che, a loro volta, provocano infarti e ictus.
Questo potrebbe essere pertanto uno dei meccanismi responsabili della maggior incidenza di eventi
cardiovascolari riscontrati nei pazienti affetti da patologia coronarica e fibrillazione atriale”.

,, “I nostri dati — aggiunge Paolo Poggio, dell'Unita per lo studio delle
patologie aortiche, valvolari e coronariche del# — hanno
evidenziato I'esistenza di un effetto diretto di PCSK9 sullo sviluppo
e la progressione della stenosi calcifica della valvola aortica, ed &
un'osservazione che ci entusiasma profondamente
incoraggiandoci a proseguire su questa linea di ricerca”

“Vogliamo ricordare — conclude Poggi — che negli ultimi decenni tutti gli sforzi fatti per mettere a
punto una terapia medica in grado di prevenire o fermare la progressione della malattia non hanno
portato i risultati sperati. Per i malati di stenosi valvolare aortica attualmente le prospettive
terapeutiche sono l'intervento chirurgico o percutaneo. Per questa ragione guardiamo con speranza
alla prospettiva che l'inibizione di PCSK9 possa rappresentare una nuova possibilita terapeutica:
significherebbe segnare una svolta nel trattamento di questa malattia degenerativa che € piuttosto
comune nella popolazione anziana. Nei paesi sviluppati la stima raggiunge il 7% negli over 65 ed &
un numero in crescita considerando I'invecchiamento della popolazione”
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Alcuni anni fu scoperto il ruolo chiave della proteina

sicurezza
PCSKg nell'ipercolesterolemia. Recentemente stanno
emergendo evidenze dell' azione di questa proteina anche B Ketoprofene per uso B Cinryze nel
o } . ) . topico e rischio di trattamento
nell'attivazione e nell'aggregazione delle piastrine, reazionidi . dell'angioedema
all'origine dei processi trombotici che scatenano infarti e fotosensibilizzazione ereditario
ictus, e persino nella calcificazione della valvola aortica. B Trattamento dei B Omega 3 non
coaguli ematici: associati a beneficio
. . . Xarelto nella prevenzione
Le prime conferme sono arrivate da due studi del Centro EeaemEncED El dellinfarto
Cardiologicom di Milano, pubbilicati su JACC ( NICE miocardico e
Journal of the American College of Cardiology ) e condotti l‘iﬁk ictus nel post-
da Marina Camera dell'Unita di ricerca di Biologia cellulare
e molecolare cardiovascolare e Paolo Poggio, alla guida B [Lrischio : W Le statine associate a
o . ) i . cardiovascolare dei un aumento del
dell'Unita per lo studio delle patologie aortiche, valvolari e farmaci rischio di diabete
coronariche. antinfiammatori mellito nelle donne in
permane per molti postmenopausa
anni nel post-IMA
Mediante l'utilizzo degli inibitori di PCSKg, anticorpi
L i dodii dire l'azi di PCSKo. & stat B Obesitae B Farmaci
monoclonali in grado di impedire l'azione di 9, € stato sovrappeso: 'FDA ha e
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possibile contrastare con successo lipercolesterolemia,
fino a raggiungere una riduzione del colesterolo LDL del
60-70%, in particolare nelle forme piu gravi e resistenti al
trattamento con i farmaci tradizionalmente in uso.

Inoltre, in questi pazienti trattati con anti-PCSKg si e
ottenuta una riduzione del rischio di eventi come infarto e
ictus del 15%.

E' noto che i soggetti che geneticamente hanno livelli
ridotti di PCSKg sono protetti dall'incidenza di eventi
cardiovascolari.

I ricercatori del Centro CardiologicolMenZine hanno
ipotizzato che i benefici in termini di eventi cardiovascolari
prevenuti bloccando PCSKQ potessero dipendere non
soltanto dalla riduzione di colesterolo ottenuta.

Si era gia osservato, del resto, che un elevato livello di
PCSKg nel sangue fosse un predittore di eventi
cardiovascolari nei pazienti con malattia coronarica e con
fibrillazione atriale.

E uno studio genomico aveva rilevato una correlazione tra
alti livelli di PCSK9 e la presenza di stenosi calcifica della
valvola aortica.

Dagli studi sperimentali, effettuati al Centro Cardiologico

€ emerso infatti che PCSKQ ha un ruolo cruciale
nell'attivazione delle piastrine umane, nella loro capacita
di aggregarsi formando i trombi che, a loro volta,
provocano infarti e ictus.

| dati hanno evidenziato l'esistenza di un effetto diretto di
PCSKg sullo sviluppo e la progressione della stenosi
calcifica della valvola aortica.

Per i malati di stenosi valvolare aortica attualmente le
prospettive terapeutiche sono lintervento chirurgico o
percutaneo.

L'inibizione di PCSKg potrebbe rappresentare una nuova
possibilita terapeutica.

La stenosi valvolare aortica € una malattia degenerativa
piuttosto comune nella popolazione anziana.

Nei Paesi sviluppati la stima raggiunge il 7% negli over 65
ed e un numero in crescita considerando l'invecchiamento
della popolazione. ( Xagena Medicina )

Fonte: Centro Cardiologico_ di Milano, 2019
Xagena_Salute_2019

Per approfondimenti sulle Malattie cardiovascolari:
Cardiologia.net https://www.cardiologia.net/
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GIOVEDI 27 DICEMBRE 2018 16.36.25
UN SOSTEGNO PER

FARMACI: NUOVE SPERANZE CONTRO INFARTO, ICTUS E STENOSI CONTINUARE AD
VALVOLA AORTICA = lNF&RMABE

Da anticorpi anti-colesterolo possibili benefici contro altre malattie, studi al w-Lopaziona.
Menzing di Milano Milano, 27 dic. (AdnKronos Salute) - Gli anticorpi =
monoclonali mirati contro la proteina Pcsk9, che gia hanno permesso di
combattere l'ipercolesterolemia anche nelle sue forme piu 'difficili’, potrebbero
rappresentare una nuova promessa contro l'infarto, l'ictus e la stenosi calcifica
della valvola aortica. Una condizione, quest'ultima, per la quale gli ultimi sforzi
messi in campo dalla scienza non hanno raggiunto gli obiettivi sperati. La
buona natizia arriva da due studi pubblicati su 'Jace’, il 'Journal of the American
College of Cardiolog', da ricercatori del Centro cardiologico M@Rzing di Milano.
I lavori sono stati condotti da Marina Camera, responsabile dell'Unita di ricerca
di biologia cellulare e molecolare cardiovascolare dell'lrccs meneghino e
professore di farmacologia all'universita degli Studi del capoluogo lombardo, e
Paolo Poggio, a capo dell'Unita per lo studio delle patologie aortiche, valvolari
e coronariche del Monzine: La proteina Pcsk9 da qualche tempo sta
entusiasmando gli scienziati, spiegano gli esperti, dopo la scoperta pochi anni
fa del suo ruolo chiave nell'eccesso di colesterolo. Se infatti con gli inibitori di
Pcsk9, anticorpi monoclonali in grado di disattivare questa proteina, & stato
possibile contrastare con successo l'ipercolesterolemia fino a raggiungere una
riduzione del 60-70% del colesterolo 'cattivo’ Ldl, in particolare nelle forme piu
severe e resistenti al trattamento con i farmaci tradizionali, nei pazienti trattati
si & osservata anche una riduzione del rischio del 15% di eventi come infarto e
ictus. D'altra parte, nelle persone che geneticamente hanno livelli ridotti di
Pcsk9, si & riscontrata una protezione dall'incidenza di eventi cardiovascolari.
(segue) (Red-Opa/AdnKronos) ISSN 2465 - 1222 27-DIC-18 16:36 NNNN
GIOVEDI 27 DICEMBRE 2018 16.36.25

FARMACI: NUOVE SPERANZE CONTRO INFARTO, ICTUS E STENOSI
VALVOLA AORTICA (2) =

(AdnKronos Salute) - "Questi dati - riferisce Camera - ci hanno spinto a
ipotizzare che i benefici in termini di eventi cardiovascolari prevenuti bloccando
Pcsk9 potessero dipendere non soltanto dalla riduzione di colesterolo ottenuta.
Abbiamo pensato che potesse esserci di pil, che I'azione di questa proteina
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potesse estendersi oltre il metabolismo dei lipidi, € cosi abbiamo iniziato a
cercare". Del resto, ricordano ancora dall'lrccs del cuore, si era gia notato che
un elevato livello di Pcsk9 nel sangue fosse un predittore di eventi
cardiovascolari nei pazienti con malattia coronarica e con fibrillazione atriale. E
uno studio genomico aveva rilevato una correlazione tra alti livelli di questa
proteina e la presenza di stenosi calcifica della valvola aortica. "Abbiamo cosi
avviato nei nostri laboratori studi in vitro ed ex vivo con esiti sorprendenti - dice
Camera - E' emerso infatti che Pcsk9 ha un ruolo cruciale nell'attivazione delle
piastrine umane, nella loro capacita di aggregarsi formando i trombi che a loro
volta provocano infarti e ictus. Questo potrebbe essere pertanto uno dei
meccanismi responsabili della maggior incidenza di eventi cardiovascolari
riscontrati nei pazienti affetti da patologia coronarica e fibrillazione atriale”.
(segue) (Red-Opa/AdnKronos) ISSN 2465 - 1222 27-DIC-18 16:36 NNNN
GIOVEDI 27 DICEMBRE 2018 16.36.25

FARMACI: NUOVE SPERANZE CONTRO INFARTO, ICTUS E STENOSI
VALVOLA AORTICA (3) =

(AdnKronos Salute) - Non solo. "l nostri dati - riporta Poggio - hanno
evidenziato l'esistenza di un effetto diretto di Pcsk9 sullo sviluppo € la
progressione della stenosi calcifica della valvola aortica, ed & un'osservazione
che ci entusiasma profondamente incoraggiandoci a proseguire su questa
linea di ricerca. Vogliamo ricordare - puntualizza lo scienziato - che negli ultimi
decenni tutti gli sforzi fatti per mettere a punto una terapia medica in grado di
prevenire o fermare la progressione della malattia non hanno portato i risultati
sperati. Per i malati di stenosi valvolare aortica attualmente le prospettive
terapeutiche sono lintervento chirurgico o percutaneo. Per questa ragione
guardiamo con speranza alla prospettiva che l'inibizione di Pcsk9 possa
rappresentare una nuova possibilita terapeutica: significherebbe segnare una
svolta nel trattamento di questa malattia degenerativa che & piuttosto comune
nella popolazione anziana. Nei Paesi sviluppati la stima raggiunge il 7% negli
over 65 ed & un numero in crescita considerando l'invecchiamento della
popolazione". "l risultati ottenuti sono solo un punto di partenza - commenta
Camera - Dovremo infatti avviare nuovi studi clinici, e abbiamo la necessita e il
desiderio di comprendere quali siano i meccanismi molecolari che stanno alla
base dei fenomeni osservati. Per il momento - conclude la ricercatrice - cid che
ci sembra davvero evidente & che questa proteina gioca un ruolo nella nostra
Salute cardiovascolare che si estende ben oltre il controllo del colesterolo
agendo su molteplici fronti, e apre davanti a noi scenari di prevenzione e cura
davvero promettenti”. (Red-Opa/AdnKronos) ISSN 2465 - 1222 27-DIC-18
16:36 NNNN

Pubblicato da Bian LorGin a 15:22

Reazioni: | ¢ ] Fess dJ

MOLEa e

1 commento Google+

Commenti pill popolari ~ 3}

o

Codice abbonamento:

Ritaglio stampa ad wuso esclusivo del destinatario, non riproducibile.

119685

Centro Card. Monzino - web

Pag. 36



LABORATORIOPOLIZIADEMOCRATICA !

IEO ata

Istituto Europeo di Oncologia=pagina

" Centro Cardiologico Foglio
Monzino

16-01-2019
1/2

Questo sito utilizza cookie di Google per erogare i propri servizi e per analizzare il traffico. Il tuo indirizzo IP e il tuo
agente utente sono condivisi con Google, unitamente alle metriche sulle prestazioni e sulla sicurezza, per garantire
la qualita del servizio, generare statistiche di utilizzo e rilevare e contrastare eventuali abusi.

G Seleziona lingua | ¥

GOOGLE+ BADGE

Bian LorGin
“webmaster LPD”

"Per abbattere i padroni,
prima bisogna eliminare i lor...

G+ Segui

OROLOGIO

Roma i il Italia
19:47:18 CET
Mercoledi
16 Gennaio 2019

LETTORI FISSI

CERCA NEL BLOG

Cerca I

OGNI 240RE, SE
VORRAI, POTRAI
RICEVE LE NOTIZIE
DEL GIORNO
PUBBLICATE IN
QUESTO BLOG

B -

ULTERIORI INFORMAZIONI OK

MERCOLEDI 16 GENNAIO 2019

Salute: italiani svelano nuova proteina legata a infarto
MERCOLEDI 16 GENNAIO 2019 16.07.27

Salute: italiani svelano nuova proteina legata a infarto =

(AGI) - Milano, 16 gen. - Esiste una proteina, che ha per nome una sigla quasi
impronunciabile, che si sta confermando come una molecola chiave per
comprendere le malattie del cuore. Si tratta della proteina 'PCSK9'. Con due
diversi studi, i ricercatori Centro Cardiologico®Menzino e dall'Universita' degli
Studi di Milano, sono infatti riusciti a comprendere che questa proteina €'
implicata anche nell'attivazione e nell'aggregazione delle piastrine, all'origine
dei processi trombotici che scatenano infarti e ictus, e persino nella
calcificazione della valvola aortica. Si tratta di due funzioni che si aggiungono a
un altra gia' nota, e cioe' quella legata alla ipercolesterolemia, che fanno di
questa molecola una delle piu' interessanti per la salute dell'intero sistema
cardiocircolatorio. | risultati delle due ricerche sono stati pubblicati sulla rivista
JACC (Journal of the American College of Cardiology). A guidare il team di
ricerca guidati da Marina Camera, responsabile dell'Unita’ di ricerca di Biologia
cellulare e molecolare cardiovascolare presso il Cardiologico'Monzine e
professoressa di farmacologia presso I'Universita' degli Studi di Milano, insieme
a Paolo Poggio, dell'Unita’ per lo studio delle patologie aortiche, valvolari e
coronariche dell'lRCCS milanese. Sulla scorte di ricerche precedenti "Abbiamo
avviato nei nostri laboratori studi in vitro ed ex vivo con esiti sorprendenti”,
dichiara Marina Camera. (AGI) Red/Pgi (Segue) 161607 GEN 19 NNNN
MERCOLEDI 16 GENNAIO 2019 16.07.39

Salute: italiani svelano nuova proteina legata a infarto (2)=

(AGI) - Milano, 16 gen. - "E' emerso infatti che PCSK9 ha un ruolo cruciale
nell'attivazione delle piastrine umane, nella loro capacita' di aggregarsi
formando i trombi che, a loro volta, provocano infarti e ictus” - spiega la
professoressa. "Questo potrebbe essere pertanto uno dei meccanismi
responsabili della maggior incidenza di eventi cardiovascolari riscontrati nei
pazienti affetti da patologia coronarica e fibrillazione atriale". Ma c'e' di piu". "l
nostri dati hanno evidenziato I'esistenza di un effetto diretto di PCSK9 sullo
sviluppo e la progressione della stenosi calcifica della valvola aortica, ed €'
un'osservazione che ci entusiasma profondamente incoraggiandoci a
proseguire su questa linea di ricerca" - spiega Paolo Poggio. "Vogliamo
ricordare che negli ultimi decenni tutti gli sforzi fatti per mettere a punto una
terapia medica in grado di prevenire o fermare la progressione della malattia
non hanno portato i risultati sperati. Per i malati di stenosi valvolare aortica
attualmente le prospettive terapeutiche sono l'intervento chirurgico o
percutaneo. Per questa ragione guardiamo con speranza alla prospettiva che
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l'inibizione di PCSK9 possa rappresentare una nuova possibilita' terapeutica:
significherebbe segnare una svolta nel trattamento di questa malattia
degenerativa che e' piuttosto comune nella popolazione anziana. Nei paesi
sviluppati la stima raggiunge il 7% negli over 65 ed e' un numero in crescita
considerando l'invecchiamento della popolazione" - chiarisce il ricercatore. "l
risultati ottenuti sono solo un punto di partenza -conclude Marina Camera-.
Dovremo infatti avviare nuovi studi clinici, e abbiamo la necessita' e il desiderio
di comprendere quali siano i meccanismi molecolari che stanno alla base dei
fenomeni osservati. Per il momento cio' che ci sembra davvero evidente e' che
questa proteina gioca un ruolo nella nostra salute cardiovascolare che si
estende ben oltre il controllo del colesterolo agendo su molteplici fronti, e apre
davanti a noi scenari di prevenzione e cura davvero promettenti". (AGI)
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