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Sistemi multifunzionali per il rilascio controllato di 
farmaci a base di acidi nucleici (NABD)

Cosa sono NABD e siRNA
Come funzionano
Sono efficaci?
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Una nuova classe di molecole con un grande potenziale 
terapeutico in molte patologie umane, come alcuni tipi di 
cancro e patologie cardiovascolari e virali, è rappresentata dai 
cosiddetti “nucleic acid based drugs – farmaci basati su 
acidi nucleici” (NABDs).

Tra di loro, una delle classi più importanti è rappresentata dagli 
“small‐interfering RNA – piccoli frammenti di RNA 
interferente” (siRNA). 

Gli siRNA sono corte molecole di RNA, capaci di indurre la 
degradazione di specifiche controparti di RNA messagero. 
Gli siRNA possono essere diretti contro elementi chiave 
del ciclo cellulare.
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Cellule trattate mediante siSRF797

Cellule non trattate Numero ed aspetto di 
cellule vascolari muscolari 
lisce, non trattate 
e tre giorni dopo un 
trattamento con un siRNA 
progettato in modo da 
agire contro  il “serum 
respons factor” (SRF)

Attività antiproliferativa

Ad esempio, terapia anticancro
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Attraversamento di membrane
Degradazione
Sistemi di dosaggio: esempi
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I NABD sono molecole a base di acidi 
nucleici, nelle condizioni fisiologiche sono 
di solito cariche negativamente. 

Quindi soffrono di due problemi:

1.Non possono attraversare le membrane 
cellulari,
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I NABD sono molecole a base di acidi 
nucleici, nelle condizioni fisiologiche sono 
di solito cariche negativamente. 

Quindi soffrono di due problemi:

1.Non possono attraversare le membrane 
cellulari,

2.In ambienti fisiologici, vanno incontro a 
rapida degradazione per effetto delle 
nucleasi cellulari.

Immagini AFM (Microscopia a 
Forza Atomica – falsi colori)
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La soluzione a questi problemi è la messa a punto di sistemi di 
dosaggio opportuni, che provvedano a 

1.Veicolare le molecole di NABD attraverso le membrane 
cellulari,

2.Proteggere le molecole dall’azione degradatrice degli enzimi.

Dovendo agire su scala nanoscopica (attraversamento delle 
membrane, flusso nei capillari), si tratterà di sistemi di 
dosaggio nano‐strutturati.
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POLICATIONI

Polimeri anche a corta 
catena, con carica globale 
positiva, insieme con le 
molecole di NABD possono 
formare complessi con 
carica globale positiva o 
neutra, capaci di 
oltrepassare le membrane 
cellulari.

Esperti: laboratorio 
prof. Gennara Cavallaro, 
Università di Palermo
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LIPOSOMI

Il liposoma è una vescicola 
fosfolipidica, generalmente  
di dimensioni 
nanometriche a carica 
superficiale positiva.
Possono integrare le 
molecole di NABD e 
consentirne 
l’attraversamento della 
parete cellulare. 
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Il trattamento dell’HCC (Hepato Cellular Carcinoma)
La tecnica del “gel‐paving” nel trattamento della in‐stent 
restenosi
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Farazi & DePinho Nature Reviews Cancer 6(9) 674‐687 
(2006)

Il carcinoma epatico umano (HCC) è il tipo di cancro al fegato più diffuso. 
Nel 2005 l’American Cancer Society ha stimato 667,000 nuovi casi di cancro al 
fegato. 
Con le terapie in uso, la sopravvivenza a 5 anni è meno del 8.9% negli USA.

Gli siRNA potrebbero 
essere diretti contro i 
fattori di trascrizione 
(E2F1 e E1/2), che 
sono  stati 
recentemente 
correlati nella genesi 
dell’HCC.
Un sistema di 
dosaggio nano‐
strutturato potrebbe 
essere di aiuto nella 
messa a punto della 
terapia.
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1. Il problema clinico: 
l’aterosclerosi 

2. La prima soluzione: il by‐pass 
aorto‐coronarico

Problema: tecnica molto invasiva



Università degli Studi di Salerno
www.minerva.unisa.it

Sistemi per il rilascio controllato 
di farmaci a base di NABD

Milano, 1 ‐ 2 Dicembre 2010
Auditorium Federchimica,
Via Giovanni da Procida, 11

3. Soluzione: PTCA 
(Angioplastica Percutanea 
Transluminale Coronarica)

1. Incisione nell’arteria 
femorale o radiale;

2. Inserimento nell’incisione di 
un catetere con palloncino;

3. Raggiungimento 
dell’ostruzione;

4. Insufflaggio di aria nel 
palloncino per comprimere 
la placca contro le pareti e 
ripristinare il corretto flusso 
sanguigno.

Problemi: aneurismi, re‐stenosi.
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4. Soluzione: Inserzione di uno 
stent coronarico

1. Dopo l’uso del palloncino si 
inserisce nell’incisione un 
nuovo catetere con 
palloncino e stent;

2. Si insuffla aria nel palloncino 
per espandere e posizionare 
lo stent.

Problema: la re‐stenosi da stent.
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5. Soluzione: uso degli stent medicati (cioè sullo stent è stato depositato un 
polimero e un farmaco antiproliferativo che impedisca la re‐stenosi).

Problemi: si può caricare poco farmaco, il farmaco viene dilavato dal torrente 
ematico, i farmaci antiproliferativi sono veleno.
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Arteria Parete 
arteriosa

Soft gel di 
Pluronic© Stent

Il soft gel viene facilmente 
dilavato dal torrente ematico.
La restenosi avviene ugualmente.

6. Soluzione: la tecnica del “gel‐paving” (ideata dai proff. Mario e Gabriele Grassi, 
Università di Trieste).

1. Viene inserito lo stent,
2. Viene ricoperto da una miscela di pluronico per formare un soft gel e di 

NABD racchiusi in un sistema di dosaggio nanostrutturato.
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7. Soluzione: perfezionamento della 
tecnica del “gel‐paving”.

1. Viene inserito lo stent,
2. Viene ricoperto da una miscela 

di pluronico per formare un 
soft gel, di alginato per 
formare un hard gel e di NABD 
racchiusi in un sistema di 
dosaggio nanostrutturato,

3. Viene indotta la reticolazione 
chimica dell’hard gel,

4. Il farmaco viene veicolato 
verso l’intima attraverso il soft‐
gel e protetto dal torrente 
ematico dall’hard‐gel,

5. Comunque se viene rilasciato 
nel sangue non è un veleno 
(viene distrutto dagli enzimi 
del sangue). 

Arteria Parete 
arteriosa

Soft gel di
Pluronic©

Stent

Hard gel 
di Alginato
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Soggetti scientifici 
attivi nelle Regioni 
della Convergenza:
Università degli 
Studi di Salerno

Aspetti legati all’interna‐
zionalizzazione: 
Consorzio 7PQ
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Attività da svolgere
Il Gruppo “Transport Phenomena and Processing”
L’Università degli Studi di Salerno
Il Dipartimento di Ingegneria Chimica e Alimentare
Il Centro NanoMates
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1. Progettazione e modellazione di NABD
2. Sintesi di NABD
3. Messa a punto di sistemi di dosaggio (DS)
4. Caratterizzazione dei DS
5. Tests in‐vitro
6. Tests in‐vivo
7. Tests pre‐clinici
8. Aspetti regolatori e di farmacovigilanza
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Il DICA viene istituito nel 1991.

È composto da:
32 DOCENTI
30 ASSEGNISTI E BORSISTI
16 DOTTORANDI
14  PERSONALE NON DOCENTE

Perché un Dipartimento di Ingegneria Chimica e Alimentare?

• Settore strategico in Italia ed  in Campania

• Diversificazione regionale delle attività di ricerca

• Vocazione territoriale nel settore alimentare

• Impulso all’innovazione tecnologica

www.dica.unisa.it
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LaboratoriLaboratori

oltre 2000 m2 di laboratori
dotati di  strumenti analitici avanzati ed impianti pilota per lo studio dei 
materiali, l’analisi di processo, la sperimentazione di nuove tecnologie e 
la realizzazione di prototipi di prodotti e manufatti

TECNOLOGIA DEI POLIMERI

PROPRIETA’ TERMODINAMICHE 
E DI TRASPORTO

FENOMENI DI TRASPORTO IN 
FARMACOLOGIA

IMPIANTI DI TRASFORMAZIONE 
DELLE MATERIE PLASTICHE

IMPIANTI CHIMICI & OPERAZIONI 
UNITARIE

CATALISI

FLUIDI SUPERCRITICI

MICROBIOLOGIA 
INDUSTRIALE

TECNOLOGIA ALIMENTARE
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Presso l’Università degli Studi di Salerno è attivo dal 2007 anche il 
Centro Interdipartimentale Nano Mates  (Research Centre for 
NANOMAterials and nanoTEchnology at Salerno University).

Esso costituisce una rete di ricerca nel Campus universitario che 
vuole attuare una forte sinergia tra ricercatori che si occupano di 
nanoscienza e di nanotecnologia presso gli otto Dipartimenti che
aderiscono al Centro.

www.nanomates.unisa.it


