LEZIONE 4

 Nella randomizzazione clinica il ricercatore modifica intenzionalmente la propria  pratica assistenziale 
Ed assegna il trattamento farmacologico in modo casuale. Ciò serve per evitare che pregiudizi o errori 

Sistematici possano influire sui risultati della ricerca. Anche altre differenze come l’età, le malattie, le 
terapie assunte dai pazienti ecc, potrebbero causare risultati diversi tra due gruppi di pazienti in studio. 

In uno studio randomizzato dunque: i pazienti sono assegnati casualmente ai vari gruppi (bracci) 

dello studio, per esempio al braccio sperimentale o al braccio di controllo. Lo studio può essere: 

APERTO (il medico e  lo sperimentatore conoscono la terapia che il singolo paziente segue; il paziente

non lo sa); in CIECO( il medico non conosce l’assegnazione del paziente al braccio sperimentale o di 
controllo); in DOPPIO CIECO ( nè il medico nè lo sperimentatore conoscono l’assegnazione del 
paziente).

Le problematiche etiche di ricerca relative al genoma e alle staminali riguardano la ricerca sul genoma

e test genici, la terapia genica (modificazioni somatiche, patrimonio genetico della discendenza), la 
terapia con cellule staminali ( da embrioni o feti o staminali “adulte”, trapianto nucleare somatico 

(creazione di un embrione), creazione di embrioni a scopo di ricerca) e la clonazione riproduttiva. Nella

Sperimentazione clinica con medicinali intesi come farmaci tradizionali vengono seguiti principi etici 
Condivisi ( Principalismo etico). Non vi sono grandi conflitti sulle applicazioni dei principi generali,

salvo difficoltà di applicazione a seconda della specificità della sperimentazione ( esempio: come 

impedire che si instauri una gravidanza se la sperimentazione coinvolge donne e il farmaco presenta
rischi per il feto→ rispetto delle convenzioni religiose).

Nella sperimentazione riguardante genoma e cellule staminali ci si pongono problemi diversi su cui non 
si è consolidata una visione globale comune. Le procedure non sono cosi consolidate come per i farmaci
e possono richiedere valutazioni “caso per caso”. Resta l’esigenza della tutela dei singoli individui e 

della comprensione delle conseguenze sia dell’agire che del non agire. Nella sperimentazione della 
terapia genica e cellulare somatica i problemi sono diversi: etici, di sicurezza, individuali o della 
collettività. Il dibattito etico si sposta su nuovi soggetti da tutelare: l’embrione, le generazioni future, la 
società e le convinzioni morali o religiose. La normativa italiana prevede specifiche procedure per la 
sperimentazione clinica per terapia genica e per uso di staminali. La regolazione europea e italiana 

prevede due punti di attenzione: A) La sicurezza e l’efficacia in relazione alla salute del singolo 
individuo; B) la sicurezza e le conseguenze per l’ambiente e la società. La normativa è comunque più 
indirizzata a gestire le questioni di sicurezza che ad affrontare le questioni etiche nel loro interesse. Il 
parere è infatti riservato a esperti dal punto di vista “tecnico”.

RICERCA BIOMEDICA SUL GENOMA E TEST GENETICI

Anche ciò pone dei problemi etici: problemi legati all’individuo e problemi legati alla società. Attinenti

all’individuo sono: la privacy in relazione alla predisposizione a patologie, proprietà del materiale 
genetico individuale (sia materiale biologico che dati genetici), rischio di stigma(dagli altri) o di 
modificazioni negative della propria vita in attesa della patologia, necessità di sostegno psicologico. 

La consulenza genetica a tale riguardo serve per fornire informazioni sulla possibilità di essere portatori 
o Affetti da malattia genetica, informare i famigliari sulla possibilità di ereditare la malattia e sulle 
Possibilità di diagnosi prenatale, spiegare come eventualmente poter affrontare o controllare la malattia,

Sostenere le scelte più adeguate da compiere autonomamente e migliorare lo stato psicologico del 

paziente e dei famigliari. Attinenti alla società: brevettabilità delle scoperte (o delle invenzione), 

obbligo di condivisione delle conoscenze sul genoma. L’articolo 5 della Direttiva UE sulla 

brevettabilità della vita ( 6 luglio 1996) dice che: il corpo umano ad ogni stadio del suo sviluppo  e la 
semplice scoperta di uno dei suoi elementi, inclusa la sequenza di un gene, non può essere invenzione

brevettabile; un elemento isolato dal corpo umano o prodotto con procedimenti tecnici può essere

brevettabile; l’uso industriale di una sequenza o di un pezzo di sequenza deve essere incluso

nella richiesta di brevetto.[l’articolo 3 tratta del consenso del donatore]. In USA e GB sono favorevoli

al brevetto, in Francia no. Il dibattito è ancora molto variegato e non conclusivo. Il problema nei

Paesi in via di sviluppo è il consenso e lo sfruttamento a scopi commerciali. Il gruppo europeo sull’etica
nella scienza  e nelle nuove tecnologie (Parere della commissione europea 7 Maggio 2002) stabilisce
che un brevetto non dà la proprietà ma garantisce l’uso a scopi industriali, per tempi limitati. Si

escludono brevetti in conflitto con la moralità, i metodi diagnostici, chirurgici e terapeutici. Si
escludono anche la clonazione,la modificazione della linea germinale, l’uso di embrioni per scopi 
commerciali,le modificazioni genetiche negli animali che provano sofferenza e nessun beneficio.
TERAPIA GENICA

La terapia genica è il trasferimento di materiale genico per prevenire o curare una malattia. Nel

caso di malattie genetiche, dovute da difetti o assenza di un gene, la terapia genica consiste nel

trasferimento della versione funzionante del gene nell’organismo dell’ospite, in modo da

rimediare al difetto ( il primo tentativo risalente al 1990, fu effettuato in USA su una bambina affetta da

grave immunodeficienza; sono ancora pochi i tentativi di terapia genica terminati con successo). In

linea di massima la procedura della terapia genica; ma i metodi possono variare. Ma quale è

il bersaglio del trasferimento genico? IN VIVO: il DNA viene trasferito direttamente nelle cellule e nei
tessuti cellulare; EX VIVO: il DNA viene prima trasferito in cellule isolate dall’organismo e cresciute
in laboratorio; una volta modificate vengono introdotte nel paziente. Questa ultima procedura migliora

l’efficienza di trasferimento e la possibilità di selezionare e amplificare le cellule modificate prima della
reintroduzione. Dunque la terapia genica prevede che geni o frammenti di questi vengono inseriti nel

corpo umano per prevenire, trattare o curare una malattia. Il trasferimento è ottenuto grazie a vettori
non virali oppure di origine virale. La terapia genica è utile per guarire diverse malattie quali la distrofia 

muscolare,la fibrosi cistica,l’emofilia, diabete di tipo 1 ecc. Ma questo tipo di terapia presenta dei
problemi, per lo più tecnici, anche riguardanti i costi, l’accesso ai trattamenti,la brevettabilità. La 
sperimentazione in corso riguarda la talassemia, le cellule totipotenti, distrofia muscolare di Duchenne, 
AIDS. Fin quando la terapia genica si concentra sulle cellule somatiche i problemi etici non sorgono 
(eccezione fatta se si cerca di migliorare alcuni aspetti fisici senza curare una malattia). Visto che la 
terapia genica delle cellule somatiche si imbatte in grandi rischi e imperfezioni, il CNB (1991) sostiene 

che la terapia deve essere controllata da una specifica autorità. La terapia si può applicare sulle cellule 
germinali anche; in questo modo si impedisce l’avvento di una malattia ereditaria e si migliora la 
discendenza di un individuo. Il rischio però di tale terapia è di introdurre nel patrimonio genetico dei 
cambiamenti che potrebbero rivelarsi dannosi per la specie. Sulla protezione della genoma ci sono stati 
importanti dibattiti: UNESCO e la CONVENZIONE DI OVEDIO. Dalla prima si è giunti alla 
Dichiarazione universale sul genoma umano e sui diritti umani (11 Novembre 1997) che afferma che il 
genoma umano essendo patrimonio dell’umanità non deve dar luogo a discriminazioni o guadagno e 
che la clonazione degli esseri umani è contraria alla dignità umana. La seconda invece impegna gli 
Stati a proteggere l’essere umano nella sua integrità e nei suoi diritti fondamentali; proibisce la 

discriminazione in relazione al patrimonio genetico; autorizza interventi sul genoma solo per ragioni 
mediche, che non modifichino però il menoma della discendenza; vieta la procreazione assistita per 
scegliere il sesso del nascituro.

CELLULE STAMINALI PER TERAPIA CELLULARE SOMATICA  

I problemi in tale ambito possono essere i rischi di trasmissione di malattie infettive, il rischio

Proliferativo/oncogenico, rischio immunitario (rigetto). I problemi di natura etica sono legati 

all’origine delle cellule staminali; queste possono essere adulte o di origine fetale ( cordone

ombelicale, tessuto fetale dopo l’aborto, di origine embrionale, fertilizzazione in vitro, trasferimento 
nucleare di cellule somatiche adulte nel nucleo dell’ovocita ). Gli scopi sono diversi: per terapie di 
malattie gravi, per la ricerca di tecniche di riproduzione assistita, per la ricerca biomedica in genere, per 
la clonazione riproduttiva. Ora una possibile fonte di cellule staminali come detto è l’embrione; si 

riscontrano infatti diversi tipi di cellule: TOTIPOTENTI, PLURIPOTENTI ( in grado di produrre tutti i 
tessuti),MULTIPOTENTI (in grado di fornire i tessuti del foglietto germinativo di appartenenza). Ma 
c’è comunque una “Questione ontologica dello status dell’embrione”: da una parte si ritiene che fin 

dall’inizio (zigote) è una persona, dall’altra si ritiene che l’embrione diventa persona all’impianto in 

utero( 5-6 giorni) o alla formazione della “linea primitiva” (14 giorni) o dalla chiusura del tubo neurale 
(28 giorni). La posizione assunta varia in base a convinzioni personali. Secondo la religione ebraica 

L’embrione in vitro non ha status morale fino all’impianto in utero; diventa individuo solo alla nascita.

Secondo la religione islamica il rispetto dell’embrione è dovuto sin dal concepimento ma dell’anima 
Solo al quarto mese. Secondo la religione cristiana ortodossa l’embrione non deve essere distrutto. 
Nella religione cristiana protestante si hanno posizioni variegate. Nella religione cristiana cattolica le 
vedute non sono unitarie sul momento in cui si forma la persona. Il Comitato Nazionale di Bioetica  ha

espresso nel 2000 un parere sulle cellule staminali: è lecito prelevare cellule sui feti 
abortivi ( con consenso); una parte è contraria all’uso di embrioni soprannumerari (con consenso),una 

parte è favorevole al trasferimento nucleare somatico (non per scopi riproduttivi).Al CNB ha lavorato in 

contemporanea la commissione Dulbecco.

CLONAZIONE UMANA A SCOPO RUPRODUTTIVO

Questo tipo di applicazione viene vietata dalla Dichiarazione universale sul genoma umano,dalla Convenzione di Oviedo e dalla Carta dei Diritti fondamentali dell’Unione Europea. Il CNB ritiene che la clonazione umana a scopo riproduttivo sia: contro l’unicità del soggetto clonato;come una predeterminazione del patrimonio genetico;come un’alterazione della complementarietà eterosessuale;priva di garanzie di sicurezza delle pratiche;a rischio di commercializzazione. L’unanimità a riguardo si ottiene sulla non eticità ma non sulle motivazioni. Nella Carta dei Diritti infatti si ribadisce che ogni persona ha diritto alla propria integrità fisica e psichica e che nell’ambito medico e biologico devono essere rispettati:il consenso libero e informato della persona interessata,secondo le modalità definite dalla legge ;il divieto delle pratiche eugenetiche;il divieto di fare del corpo umano e delle sue parti una fonte di guadagno;il divieto della clonazione riproduttiva degli esseri umani. 
