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Agire sui nodi critici per curare

Per una medicina basata sulle reti di interazioni biologiche

Il gruppo di Joseph Loscalzo ad Harvard ha studiato
perché alcuni hanno una mutazione che dovrebbe far-
liammalare di cardiomiopatia ipertrofica o ipertensio-
ne arteriosa polmonare, eppure restano sani. La chia-
ve sta nel non guardare al singolo gene, ma alla sua
posizione nell'interattoma, la mappa globale delle in-
terazioni tra proteine. Ogni malattia, in quest'ottica,
occupaun modulo preciso della rete, e quindila sua
& una «firma di rete» specifica in ogni singolo pazien-
te. Uno studio del 2023 porta lo stesso ragionamento
nella sclerosi multipla. Analizzando la rete diinterazio-
ni proteina-proteina, ha individuato i «connettori» che
mettono incomunicazione oligodendrociti, macrofagi
e linfociti T nel processo di demielinizzazione.

Le reti biologiche poi non sono statiche, e l'ordine in
cui siinterviene pud cambiare tutto: inibire un nodo
pud spingere la cellula a compensare attivandone un
altro, rendendolo pit vulnerabile a un secondo farma-
co; questo spiega perché certi protocolli chemiotera-
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pici funzionino meglio seguendo una sequenza pre-
cisa. L'lA pud aiutare aindagare questi meccanismi.
Eppure, il «Principio del mondo stabile» di Gerd Gige-
renzer sul quale I'lA si fonda ci dice che questa & af-
fidabile solo in contesti stabili e ripetitivi. Come ar-
monizzare questa base statica dell’lA con lintrinseca
dimensione a rete della biologia? Il libro di Farina, or-
dinario di bioingegneria elettronicae informatica alla
«Sapienza» Universita di Roma, spiega perché ragio-
nare per connessioni non & solo una scelta di metodo,
ma un cambio di sguardo. Nelle reti biologiche, la gran
parte deinodi ha poche connessioni, mentre pochissi-
mi nodi - gli hub - ne concentrano moltissime: colpire
unodi questi hub, che sia una proteina chiave o un ge-
ne regolatore, ha effetti sullintera organizzazione della
rete molto pil ampi che intervenire su un nodo perife-
rico. Trovare questi bersagli critici & quindi il vero lavo-
rodell’analista dei dati in ambito biomedico.
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