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Editoriale

Care lettrici, cari lettori,

uno degli obiettivi principali dell’Associa-
zione per la Ricerca sul Cancro & sviluppare
nuove terapie per i pazienti affetti da can-
cro. Le fondamenta da cui partiamo sono
la relazione intrinseca, I'interconnessione
reciproca e anche l'interdipendenza tra
essere umano e natura. Questa relazione
viene costantemente messa a repentaglio
da diversi pericoli, in particolare da alcu-
ni aspetti del nostro stile di vita moderno
e dall'idea che la natura metta a nostra
disposizione risorse infinite, che & quindi
possibile sfruttare senza alcun limite.

Il personale dell’Associazione per la Ricer-
ca sul Cancro opera invece secondo una
filosofia diversa. Un primo esempio ¢ il

nuovo progetto «Paesaggi terapeutici».
Annika Mascher e Hartmut Ramm raccon-
tano di un progetto pilota il cui obiettivo
€ costruire un nuovo rapporto tra esse-
re umano e natura, in collaborazione con
persone affette da cancro. Un momento
decisivo in tale processo € non limitarsi
soltanto a consumare la natura, bensi an-
darle incontro con attenzione e ottenerne
spunti per i propri processi interiori di svi-
luppo e consapevolezza. L'obiettivo di tale
incontro & percio non soltanto la guarigio-
ne dell’essere umano, bensi anche del suo
rapporto con la natura, contribuendo cosi
anche alla guarigione della natura stessa.

La farmacia antroposofica fornisce nume-
rosi spunti di riflessione per lo sviluppo di
nuovi medicamenti da utilizzare nell’on-
cologia integrativa. L'articolo di Daniel
Krierke e Karolina Konigsberger presenta
una valutazione dell’applicazione clinica di
una crema a base di resina di vischio. La
crema, sviluppata dall’Associazione per la
Ricerca sul Cancro, ¢ stata utilizzata per
il trattamento di cheratosi attiniche, car-
cinomi basocellulari e carcinomi basali
spinocellulari e mostra risultati promet-
tenti. Tre ulteriori articoli (rispettivamente
di Bettina Leonhard, Jodo Batista, Ulrike
Weissenstein) illustrano diversi aspetti del
processo di sviluppo volto a sprigionare il
potenziale terapeutico della resina di lari-
ce. Il percorso che porta dalla sostanza di
partenza al prodotto finito € lungo e com-
plicato. Qui ne vengono descritte tre tap-
pe: gli alberi nel Tirolo orientale, gli studi
dilaboratorio e I'analisi chimica necessaria.



La medicina antroposofica si basa su un
intreccio complesso e stratificato di diver-
se terapie. Le valutazioni, in particolare an-
che per I'oncologia antroposofica, devono
quindi includere I'insieme di tutte le tera-
pie: analizzare singolarmente i singoli ap-
procci terapeutici potrebbe sottovalutarne
il potenziale qualora vi siano effetti additivi
o sinergie. Daniel Krlerke racconta nel suo
articolo che i pazienti trattati per un pe-
riodo prolungato presso cliniche antropo-
sofiche in media hanno riscontrato tempi
di sopravvivenza maggiori. Documentare
tale fenomeno in modo ancor piu preciso
in futuro e continuare a sviluppare il po-
tenziale della medicina antroposofica per
I'oncologia sono due dei traguardi fonda-
mentali che I'’Associazione per la Ricerca
sul Cancro si propone di raggiungere.

Prof. Dr. Stephan Baumgartner
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Prime esperienze nell'ambito
del progetto pilota «Paesagqi

terapeutici»

ANNIKA MASCHER, HARTMUT RAMM

In un lavoro di gruppo guidato, pazienti oncologici sono stati invitati
a connettersi in modo nuovo con il proprio agente terapeutico, ossia il
vischio. L'immersione attenta in piena coscienza nel paesaggio esterno
¢ stato d’aiuto per imparare a conoscere meglio anche il paesaggio
dell’ anima. La natura diventa cosi una sorta di «coach verde».

L'idea di utilizzare la natura a scopo tera-
peutico, in particolare il paesaggio, non
€ nuova, ma ¢ arrivata nel mondo acca-
demico soltanto 30 anni fa: da allora si &
affermato un ampio campo di ricerca in
materia 3. La letteratura specializzata tut-
tavia offre soltanto un numero esiguo di
studi con pazienti oncologici che tratta-
no di esperienze preziose con le cosiddet-
te terapie basate sulla natura, ad esempio
per quanto concerne gli effetti psicologici,
neurologici, immunologici e anche di vis-
suto spirituale®®. A differenza di pratiche
come il «Forest Bathing» o simili, il nostro
nuovo progetto «Paesaggi terapeutici» si
propone non soltanto di esplorare il puro
effetto della natura sui partecipanti, ben-
si soprattutto di fornire nuovi impulsi per
processi interiori tramite una natura con-
traddistinta dalla presenza del vischio. Cid
che assieme mettiamo in movimento tra-
mite |'esercizio viene poi approfondito in

autonomia. Tali aspetti finora sono presso-
ché assenti nel sistema medico tradiziona-
le. Tuttavia, sono urgentemente necessari
per sostenere la guarigione a tutto tondo
delle persone.

Nel 2022, con un piccolo gruppo abbiamo
potuto raccogliere le prime esperienze per
guesto progetto. Ci siamo incontrati con
cinque pazienti oncologici sei volte nel cor-
so dell’anno, sempre nella natura. L'awio
e la conclusione avevano luogo nel giardi-
no di vischio dell’lstituto Hiscia, mentre il
percorso di esercizi insieme si sviluppava
poi nel «Disli», la nostra sede piu antica,
dove I'Associazione per la Ricerca sul Can-
cro coltiva il vischio dal 1976. Questi incon-
tri hanno dimostrato di offrire le condizioni
ottimali affinché i pazienti non solo entrino
in dialogo con se stessi, la natura, la ter-
ra, il vischio e il gruppo, ma si immergano
anche in processi interiori, tramite la per-



Sulla via verso il vischio — protetti in una valle idilliaca






Creazioni plastiche con I'argilla presente naturalmente in loco

cezione mirata e I'attenzione consapevo-
le al momento presente. Una partecipante
ha affermato: «La malattia non é in primo
piano, siamo davvero entrati in relazione
con voi, il Disli e il vischio». Un altro par-
tecipante ha riassunto |'esperienza cosi:
«Dalla primavera mi sento un‘altra perso-
na. Ho un’altra prospettiva sul vischio e
su Iscadory.

Gli esercizi di percezione (con diversi sen-
si, osservazione della natura, esercizi di
gruppo), la meditazione (con o senza mo-
vimento) e le creazioni con I'argilla natu-
ralmente presente al Disli si sono rivelati
una combinazione perfetta di attivita. Nella
vitalita e nel silenzio della particolare na-
tura di questo luogo culturale, il lavoro di
gruppo guidato ha portato alla creazione
di qualcosa di profondamente commoven-

te, una sensazione di pace che toccava an-
che aspetti fondamentali della guarigione
e dello sviluppo personale. Lo testimonia-
no commenti come «riuscire a sentire di
nuovo se stessi, lontano dal rumore» op-
pure «arrivare all’essere tramite i piedi», in
occasione di una passeggiata meditativa.
Una partecipante descrive cosi I'esperien-
za: «Si é creato immediatamente un silen-
zio carico di significato, accompagnato da
una forte attenzione. Avere il vischio cosi
vicino, che collegava cielo e terra pur es-
sendo ben radicato nella verticalita degli
alberi, ha generato per me una sensazio-
ne di protezione. Camminare a piedi nudi
sulla terra mi ha fatto sentire connessa con
Cio che cresce e cio che inaridisce. Mi ha
semplicemente dato una sensazione po-
tente di vitalita».



Percezione consapevole durante la passeggiata meditativa;
la natura esterna e le condizioni di salute interiori



| partecipanti hanno potuto sviluppare
nuove prospettive su se stessi e un nuo-
vo modo di sperimentarsi nell'ambiente: il
loro paesaggio interiore & diventato con-
creto tanto quanto il paesaggio esteriore.
L'esercizio e la ricerca congiunti sono stati
condivisi dall'intero gruppo, che nel corso
degli incontri & diventato sempre piu co-
eso, rendendo il processo ancor piu pro-
fondo.

Che cosa succede quando le persone co-
struiscono un legame con il rimedio che le
cura? Si smette di «essere soltanto consu-
matori della salute», come descritto dal-
le parole azzeccate di una partecipante. A
queste domande continueremo a cercare
una risposta. Il gruppo pioniere ha vissu-
to la ricerca congiunta non soltanto con
«grandissima gratitudine», bensi ha espres-
so anche la sfida di avvicinarsi ancor di piu
al vischio. Cio significa «non assumere sol-
tanto un farmaco, bensi accompagnarne
I'effetto con consapevolezza». Dopo il vi-
schio invernale, nell'ambito del progetto,
il nostro gruppo pioniere partecipera an-
che alla raccolta del vischio estivo a Ulmen
e poi seguira assieme la preparazione di
Iscador.

Il nostro obiettivo & sostenere i pazienti af-
fetti da cancro nella percezione del proprio
paesaggio interiore come anche esteriore,
per rafforzarne le capacita di autorego-
lazione e resilienza. Intendiamo in futuro
proseguire su tale strada anche in collabo-
razione con la Clinica di Arlesheim.
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Raccolta della resina di larice

nel Tirolo orientale

BETTINA LEONHARD

Osservare i larici nel loro habitat naturale e scoprire la tradizione della
raccolta della resina ci ha permesso di intessere un legame prezioso
con |’origine della resina di larice quale materia prima farmaceutica,
nonché di acquisire conoscenze in merito alla modalita di raccolta e

di trattamento rispettose dell’ambiente.

Tra i compiti principali dell’lstituto Hiscia
nell’Associazione per la Ricerca sul Cancro
rientra lo sviluppo farmaceutico di nuovi
preparati per la cura dei pazienti oncologici.
Partendo dalle indicazioni di R. Steiner sul
trattamento di tumori ulcerati, le nostre at-
tivita di sviluppo hanno portato a una nuova
ricetta: una crema a base di resina di larice
(trementina di larice; Larix decidua L.), lisi-

machia (Lysimachia nummularia L.), timo
(Thymus vulgaris L.) e cera d'api. Come de-
scritto nel contributo di J. Batista, la com-
ponente della resina di larice & il cuore di
un progetto di ricerca. Una parte consi-
stente di tale progetto prevede I'accurata
selezione della resina da impiegare. Vengo-
no ad esempio analizzate resine di diversa
origine e di diversi produttori per ottene-

Immagine 1 (sopra): Dolomiti di Lienz
Immagine 2 (a destra): [ariceto nella Villgratental
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Immagine 5: resina fresca appena estratta

Immagine 4: J. Batista con il cucchiaio per resina



re informazioni approfondite in merito alla
composizione e alle proprieta antimicrobi-
che e cicatrizzanti.

Nel quadro di questo progetto ci siamo
recati in Austria, nello specifico nel Tirolo
orientale, per assistere alla raccolta della
resina di larice nella sua cornice naturale
e per studiare I'importanza dell’origine di
guesta materia prima. Qui, la resina viene
estratta dai fitti boschi di larice autoctoni
della regione. Grazie a un processo di di-
stillazione locale di lunga tradizione, abbia-
mo potuto ottenere informazioni preziose
in merito all’arte della raccolta della resina.
L'escursione al bosco di larici nella pittore-
sca valle Villgratental (immagine 2) a 1400
metri di altitudine non e stata soltanto una
benefica esperienza nella natura, bensi ci
ha anche dimostrato quanto sia importan-
te un approccio rispettoso verso gli alberi
in modo che possano fungere da fonte per
questo «oro liquido».

Una volta che il tronco ha raggiunto i 40-
50 cm di diametro, I'albero viene perfora-
to e il foro (immagine 3) viene chiuso con
una sfera di legno di larice. Soltanto uno
o due anni piu tardi, fra maggio e settem-
bre, viene estratta la resina. Per |'estrazione
viene aperto nuovamente il foro e la resina
accumulata viene raccolta dall’albero gra-
zie a una sorta di apposito «cucchiaio per
resina» in metallo (immagine 4) con movi-
menti circolari.

La resina raccolta (immagine 5) viene la-
vorata in grandi quantita, riscaldata e poi
filtrata per rimuovere le impurita pres-
so un’impresa locale. Ogni albero produ-
ce all'incirca fra i 200 e i 300 g di resina
all'anno. In media, la resina viene estratta
dall’albero per un periodo che va dai 10 ai

15 anni. Una parte del prodotto viene sot-
toposta a distillazione in corrente di vapore
per i controlli di qualita e per certificare la
resina, in modo che gli oli essenziali de-
rivati possano essere caratterizzati tramite
gascromatografia.

Desideriamo esprimere la nostra sentita
gratitudine ai collaboratori e alle collabo-
ratrici della distilleria per la loro generosa
e calorosa accoglienza, per averci consen-
tito di scoprire la loro azienda a gestione
ecologica e per averci reso partecipi della
bellezza della natura, che non da ultimo
costituisce proprio I'origine della resina uti-
lizzata nella crema da noi sviluppata.

L'escursione tra i larici nel loro ambiente
naturale, come fonti di questa preziosa so-
stanza che e la resina e che sgorga come
miele dal tronco, ha contribuito ad avvici-
narci all’'essenza di questi alberi e delle so-
stanze da loro prodotte. In futuro potremo
quindi trattare con maggiore attenzione la
resina di larice nel processo farmaceutico
e unirla ad altri componenti per creare un
nuovo elemento completo e curativo.

: Bettina Leonhard

: Associazione per la Ricerca sul Cancro
Istituto di ricerca Hiscia

: Dipartimento Sviluppo farmaceutico

: E-Mail: b.leonhard@vfk.ch
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La resina di larice come principio
attivo per il futuro trattamento delle

lesioni croniche

JOAO BATISTA

La resina estratta dal larice europeo é al centro di una tesi di dottorato in

corso di stesura. Diversi lotti di resina di larice sono stati analizzati chimica-
mente per rilevare la presenza di diterpeni non volatili e monoterpeni vola-
tili con I'obiettivo di sviluppare una nuova formula a base di resina di larice

per il trattamento delle lesioni croniche.

Lo sviluppo e il miglioramento delle formu-
lazioni farmaceutiche sono una necessita,
nonché un fattore di grande importanza
per il trattamento e il benessere dei pa-
zienti affetti da cancro. Come menzionato
nell’articolo precedente!, abbiamo awviato
lo sviluppo di una nuova formula a quattro
componenti per il trattamento delle lesioni
ulcerose. Tali lesioni croniche sono corre-
late a una riduzione della qualita di vita a
livello fisico, sociale e psicologico per i pa-
zienti oncologici in stadio avanzato?. L'at-
tuale formulazione & una crema (Resina
laricis, Lysimachia comp. crema) disponi-
bile come preparato magistrale con ricetta
presso la farmacia della Clinica di Arle-
sheim. Sebbene le prime esperienze con la
crema siano promettenti, € necessaria una
nuova formulazione farmaceutica, dato
che le lesioni complesse sono difficili da
gestire e una crema non sempre puo esse-
re applicata con facilita su tutta la lesione.
Per questo, nella mia tesi di dottorato mi
dedico all’elaborazione di una formula che
sia di piu semplice applicazione (ad es. uno
spray), che sia di utilita ai pazienti e pos-

sa fornire al personale medico specializza-
to una gamma piu ampia di formulazioni
farmaceutiche per il trattamento di lesioni
suppurative o altre lesioni croniche, come
ad esempio le ulcere da pressione o le ul-
cere diabetiche.

Una componente importante proposta da
Rudolf Steiner per tale formula € la resi-
na di larice3: si tratta di una resina gial-
lognola, viscosa e traslucida derivata da
una conifera alpina, il larice europeo (La-
rix decidua Mill.), della famiglia delle Pi-
nacee (immagine 1). Nella nostra recente
review *abbiamo trovato due pubblicazioni
sull’applicazione etnobotanica della resina
per diverse patologie, compresa la guari-
gione di ferite e ulcere. Inoltre I'applica-
zione topica®, ad esempio in crema, con
un contenuto di resina di larice compreso
fra il 10% e il 20%, ¢ gia stata approvata
per la guarigione delle ferite in medicina
veterinaria®. Sebbene tale applicazione cli-
nica fosse gia stata proposta da Paracelso?,
non ci € stato possibile trovare alcun dato
scientifico. Tale lacuna & ancor piu incre-



Immagine 1: larici nel loro habitat naturale. A. Giovani mazzetti di aghi in estate. B. In autunno, gli aghi
cambiano colore da verde a giallo. C. Aghi in autunno con pigne vecchie. D. Aghi verdi e giovani pigne con
resina in estate.
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Standards

Standards Essential oils

Immagine 2: HPTLC-Fingerprints di diversi lotti di resina di larice («Resins») (A) e di frazioni di olio
essenziale distillato da essi («Essential oils») (B). * Resina mista adulterata. ** Olio essenziale estratto dagli
aghi di larice. «Standards» = sostanze di confronto.



dibile se si considera che la composizione
chimica della resina di larice contiene nu-
merosi composti interessanti, soprattutto
diterpeni e monoterpeni, che presentano
proprieta antinflammatorie e antimicrobi-
che. Tenendo in considerazione I'uso diffu-
so della resina e le informazioni scientifiche
a disposizione, attualmente stiamo analiz-
zando diversi lotti e origini della resina di
larice, studiandone la variabilita chimica,
nonché le attivita citotossiche e antimicro-
biche. In questo modo potremo analizzare
il nesso fra le proprieta della resina e il suo
effetto cicatrizzante. In parallelo stiamo an-
che sviluppando una nanoemulsione, per
ottenere una formulazione farmaceutica
acquosa che possa essere spruzzata e che
raggiunga cosi la maggior parte della su-
perficie delle lesioni.

Una possibilita per studiare la composizio-
ne chimica della resina di larice consiste
nell’estrarne gli oli essenziali tramite distil-
lazione. Mentre il metodo HPTLC (cromato-
grafia su strato sottile ad alta prestazione)
per resine di diversa origine ha portato a
un profilo pressoché identico, gli oli essen-
ziali delle stesse resine hanno messo in luce
differenze marcate (immagine 2). | risultati
indicano un modello tipico per le compo-
nenti non volatili (diterpeni) e una variazio-
ne delle componenti volatili (monoterpeni):
Ci0 potrebbe essere legato a differenze
nell’attivita biologica. Un ulteriore risulta-
to degno d'interesse € la possibilita che la
viscosita delle resine possa essere correlata
al rispettivo contenuto di olio essenziale.

Tali risultati costituiscono le fondamenta
dello sviluppo farmaceutico della prepa-
razione di resina di larice summenzionata
in contesto accademico. Si tratta inoltre di
tappe essenziali nel percorso verso una piu

approfondita comprensione dell’efficacia
di questa sostanza complessa. Del nostro
percorso fanno parte anche i concetti te-
rapeutici della medicina antroposofica
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Imparare di piu a ogni storia clinica

DANIEL KRUERKE

Gia sin dal 1949, grazie al consenso dei pazienti, presso le Cliniche Lukas
e Ita Wegman (ossia |'attuale Clinica di Arlesheim) vengono documentati
e archiviati i decorsi clinici. Col passare del tempo si & cosi costituito un
ricchissimo archivio di dati, che oggi & possibile studiare con moderni

metodi statistici.

In specifici registri oncologici vengono rac-
colte informazioni in merito ai nuovi casi,
alla gravita della patologia, ai trattamenti e
al tempo di sopravvivenza al fine di acqui-
sire ulteriori conoscenze in merito ai diversi
tipi di cancro e all'efficacia dei trattamen-
ti. | primi registri oncologici locali furono
sviluppati gia nel diciannovesimo secolo.
Oggi esistono registri vasti e completi, sia
a livello nazionale che internazionale. | dati
provenienti da tali registri possono contri-
buire alla convalida delle terapie e aiutare
dunque a identificare particolari caratteri-
stiche in un paziente che potrebbero essere
correlate a maggiori tempi di sopravvivenza.

Anche per gli ospedali Clinica Lukas e Cli-
nica Ita Wegman ¢é stata una scelta natu-
rale predisporre una documentazione dei
decorsi clinici in oncologia per poter valu-
tare e convalidare adeguatamente le tera-
pie con il vischio. Su esplicita richiesta della
comunita di medici, gia nel 1949 fu awviata
la redazione di un registro relativo al can-
cro. | dati venivano concessi dai pazienti
tramite sottoscrizione di una liberatoria per
I'utilizzo a scopi scientifici e venivano cosi
messi a disposizione del personale medico
e scientifico in un archivio. La mole di in-

formazioni era percio in costante crescita.
Inizialmente si lavorava tramite un sistema
di semplici schede, in sequito divenuto au-
tomatizzato (immagine 1).

A partire dagli anni '90 si sono poi impie-
gatii computer. Un fisico dell’Associazione
per la Ricerca sul Cancro ha programmato
per la Clinica Lukas la cosiddetta «banca
dati post-terapia», utilizzata fino al 2017.
Tale banca dati conteneva informazioni
selezionate dall’anamnesi di oltre 38.000
pazienti, le cui prime informazioni docu-
mentate risalivano agli inizi degli anni 50.
Inoltre, tra il 2008 e il 2018 oltre 8000 pa-
zienti sono stati registrati nella banca dati
oncologica «QuaDoSta» (Qualita, Docu-
mentazione e Statistica) per documentarne
il decorso, talvolta anche in modo molto
dettagliato. Questa banca dati specializ-
zata e stata sviluppata presso I'istituto di
ricerca Havelhohe di Berlino ed ¢ gestita
tramite la collaborazione di lunga data con
I'’Associazione per la Ricerca sul Cancro’.
Con la fusione della Clinica Lukas e della
Clinica Ita Wegman nella Clinica di Arle-
sheim, I'entrata in vigore della nuova legge
svizzera concernente la ricerca sull’essere
umano (2014) e la transizione all’anamnesi
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Immagine 1: struttura del vecchio registro a
cartelle alfabetiche della Clinica Lukas, gestito fino
circa al 1990, con sistemi organici e indicazioni in
merito alle recidive e alle modalita terapeutiche.
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elettronica negli ospedali (2016) si € passati
a uno scenario completamente nuovo. Da
quel momento infatti tutti i dati clinici per
i quali e disponibile una liberatoria specia-
le (un cosiddetto «consenso genericoy) fir-
mata dai pazienti sono a disposizione della
ricerca in formato digitale, & stata invece
abbandonata la trasmissione di atti carta-
cei a un altro sistema, poiché farraginosa
e suscettibile di errori.

Oggi esistono dunque dati dettagliati pro-
venienti dai sistemi storici e un archivio in
rapida crescita creato dagli attuali sistemi
informatici digitali della clinica. Tali fonti ri-
portano dati di diverso grado di dettaglio
e qualita, che possono fornire un contribu-
ito nel rispondere a domande scientifiche
relative a trattamenti reali gia sperimentati
in passato.

Lo scorso anno abbiamo pubblicato uno
studio di fattibilita delle analisi di soprav-
vivenza sulla base di queste informazioni?.
Abbiamo utilizzato dati diagnostici, dati
all'ingresso e di sopravvivenza di pazien-
ti con cancro al seno e al pancreas. Ne &
emerso che nel complesso i tempi di so-
pravvivenza di tali pazienti sono compara-
bili con i dati dell’'ampio registro oncologico
dell’Istituto Robert Koch. Se pero si tiene in
considerazione il periodo di tempo in cui i
pazienti sono stati in cura presso la Clinica
Lukas o Ita Wegman, i tempi di sopravvi-
venza risultano tanto maggiori quanto piu
era prolungato il tempo trascorso in queste
cliniche in proporzione al tempo comples-
sivo trascorso dalla diagnosi. Cio prova che
in tali cliniche ha avuto luogo qualcosa che
potrebbe prolungare la durata di vita dei
pazienti. Si tratta di un risultato entusia-
smante, che intendiamo ora approfondire
tramite un’analisi avanzata dei dati. Gli esiti

di tali lavori di ricerca potrebbero fornirci
indicazioni preziose per poter pianificare in
modo mirato speciali studi d’efficacia e per
continuare a migliorare i preparati e le te-
rapie che offriamo.

Per concludere va ricordato che, sin dal-
la loro nascita, queste fonti di dati hanno
sempre rivestito un ruolo di primaria im-
portanza. Sono confluite in lavori di ricerca,
hanno portato a numerose pubblicazioni e,
grazie alla digitalizzazione (nonostante le
forti critiche sull’era del digitale), potran-
no forse esserci ancor piu utili in futuro.
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Applicazione di una crema

con resina di vischio

Una serie retrospettiva di casi di cheratosi attiniche,

carcinomi cutanei spinocellulari e carcinomi basocellulari

DANIEL KRUERKE, KAROLINA KONIGSBERGER

Nel quadro di una tesi di dottorato é stata analizzata I'efficacia di una
crema con resina di vischio per il trattamento topico di cheratosi attiniche,
carcinomi cutanei spinocellulari e carcinomi basocellulari. Le analisi retro-
spettive dei casi hanno fornito la prima prova che la crema ha portato a
parziale o completa remissione fino al 71% delle alterazioni cutanee trat-
tate. Ulteriori ricerche sono necessarie per confermare questo risultato.

Le cheratosi attiniche sono cambiamen-
ti della pelle causati dalla luce UV che
possono evolvere a carcinoma cutaneo
spinocellulare. Il carcinoma cutaneo spi-
nocellulare & il secondo piu frequente
tumore cutaneo maligno non melano-
matoso dopo il carcinoma basocellulare.
Entrambi i tumori appartengono al grup-
po dei cosiddetti tumori cutanei «bian-
chi» o «chiari» e la terapia standard per
trattarli prevede la rimozione chirurgica.
Esistono tuttavia pazienti per i quali I'o-
perazione chirurgica non & possibile, ad
esempio a causa di patologie concomi-
tanti, eta avanzata o preferenza perso-
nale. L'operazione chirurgica potrebbe
essere un’opzione non sempre percor-
ribile in caso di condizione estesa, dai
margini poco chiari o con localizzazio-
ne in parti sensibili. In tali casi, in stadio

avanzato, vengono prese in considera-
zione la radioterapia oppure una terapia
farmacologica.

Finora sono stati trattati con farmaci to-
pici principalmente i carcinomi basocellu-
lari superficiali e, in casi rari, i carcinomi
cutanei spinocellulari senza infiltrazione.
Gli altri tipi di tumori cutanei chiari rara-
mente sono stati trattati esternamente.
Sussiste dunque la necessita di sviluppa-
re opzioni terapeutiche topiche efficaci
e tollerate dall’organismo per un ampio
spettro di tumori cutanei chiari di que-
sto tipo.

Nel rapporto annuale del 2018 ¢é stata
presentata una crema con resina di vi-
schio di recente sviluppo. Per produrla
sono necessarie le componenti liposolu-
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Immagine 1: 1) Processi di remissione della cheratosi attinica (a), carcinoma cutaneo spinocellulare (b) e
carcinoma basocellulare (c) con applicazione della nuova crema a base di resina di vischio.
Fotografia: Dr. med. Dorothea Schidpfer, Salzburg.
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Immagine 2: efficacia terapeutica della crema di resina di vischio nel trattamento di tutte le
74 lesioni della pelle (48 cheratosi attiniche, 9 carcinomi cutanei spinocellulari e 17 carcinomi
basocellulari).



bili del vischio (Viscum album L.). Il me-
todo di estrazione utilizzato a tale scopo
€ un processo moderno che impiega il
biossido di carbonio supercritico, grazie
al quale & possibile ottenere I'estratto li-
posolubile di vischio in modo delicato,
senza alcun uso di solventi e con una
resa eccellente. Le osservazioni derivan-
ti dall’applicazione medica di tale cre-
ma per il trattamento dei tumori cutanei
sopra menzionati hanno riportato buoni
risultati.

Nel quadro di una tesi di dottorato é sta-
to ora condotto uno studio retrospettivo
di una serie di casi per tale crema. A tal
fine, sono stati analizzati 55 casi per un
totale di 74 lesioni cutanee provocate
da cheratosi attiniche, carcinomi cutanei
spinocellulari e carcinomi basocellulari e
trattate con la crema di resina di vischio
(immagine 1).

L'analisi della risposta clinica delle 74
lesioni cutanee trattate ha mostrato re-
missione completa nel 24% dei casi, re-
missione parziale nel 47%, arresto della
crescita nel 26% e progressione della
malattia nel 3% (immagine 2). Questi ri-
sultati devono essere confermati con ul-
teriori ricerche. L'impiego per un periodo
compreso fra 25 e 55 settimane fornisce
una probabilita media di ottenere la mi-
gliore risposta clinica.

Cinque pazienti hanno segnalato effet-
ti indesiderati. Si & trattato di arrossa-
menti cutanei e reazioni inflammatorie
di grado prevalentemente moderato, poi
completamente scomparse. In un caso la
terapia € stata temporaneamente inter-
rotta, in quattro casi invece e proseguita
senza interruzioni.

Gli esiti di questo studio indicano che,
se sotto supervisione medica, |'uso di
questa crema e sicuro e tollerato. | pri-
mi risultati indicano che I'applicazione di
questa crema puo agevolare un decor-
so favorevole della malattia. Un mano-
scritto con i risultati € stato presentato
a una rivista specializzata internazionale
per la pubblicazione. Nella tesi di dot-
torato |'autrice Karolina Kénigsberger,
che nel frattempo ha concluso gli studi
con successo, consiglia come prossimo
passo uno studio clinico controllato nel
quale sia possibile dimostrare |'efficacia
e la non inferiorita di tale crema rispetto
ad altri medicamenti per il trattamento
topico.
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Convalida di un metodo di analisi
farmaceutico e di esperimenti con
colture cellulari per I'ulteriore sviluppo
di preparati per la guarigione delle

ferite

ULRIKE WEISSENSTEIN, JOAO BATISTA

Nel quadro della sua tesi magistrale, uno studente di Farmacia ha sviluppato
un metodo d’analisi per alcuni legami volatili nella resina di larice e ha
studiato le caratteristiche in vitro della resina di larice e dell’estratto di timo

sulle cellule dell’epidermide.

Rudolf Steiner propose la ricetta di una
pomata a quattro componenti con timo
(Thymus vulgaris L.), lisimachia (Lysimachia
nummularia L.), resina di larice (Larix deci-
dua Mill.) e cera d'api per il trattamento di
tumori ulcerati’. Nella sua tesi magistrale,
lo studente di Farmacia Alain Bugnon ha
condotto test analitici e studi sulle colture
cellulari in vitro presso i nostri laboratori
utilizzando due estratti di CO, lipofili da
resina di larice e timo, contribuendo allo
sviluppo di un preparato farmaceutico.

Il lavoro si inserisce in una serie di tesi ma-
gistrali precedenti sullo stesso tema scrit-
te presso I'Associazione per la Ricerca sul
Cancro: sono gia state eseguite ricerche a
livello di letteratura scientifica, sono sta-
te sviluppate le prime ricette sperimenta-
li, che poi sono state ottimizzate e messe
a disposizione dei medici come preparato
magistrale, e oltre a questo sono stati svolti

esperimenti di coltura cellulare sugli effet-
ti antitumorali di lisimachia e timo come
componenti (cfr. il rapporto 2021 dell’As-
sociazione per la Ricerca sul Cancro).

Per I'introduzione sul mercato di un nuovo
prodotto medico, le autorita d’omologa-
zione richiedono metodi d'analisi convali-
dati per il controllo della qualita. L'obiettivo
di tale procedura d'analisi & stabilire un
metodo tramite il quale sia possibile otte-
nere esiti precisi e affidabili per poter sele-
zionare un estratto di resina di larice con la
composizione pit adeguata possibile per la
nuova ricetta. Alain Bugnon ha sviluppato
un metodo di gascromatografia (GC) per
quantificare due legami volatili (alfa-pinene
e 3-carene) e ha cercato poi di convalida-
re tale metodo. L'alfa-pinene e il 3-carene
sono presenti nell’olio essenziale di resina
di larice europeo ottenuta tramite idrodi-
stillazione. Il metodo GC sviluppato e selet-

Immagine a destra: larice europeo (Larix decidua Mill.)
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tivo, lineare e sensibile ai legami oggetto
della verifica. La precisione dei risultati si
colloca in un intervallo accettabile. Il tas-
so di ripetibilita per entrambe le sostanze
oggetto di analisi si colloca tuttavia al di
fuori dei limiti accettabili, motivo per cui
¢ stato possibile convalidare tale metodo
soltanto in parte.

| metodi GC qui descritti richiedono anco-
ra diversi miglioramenti legati all'utilizzo
di uno standard interno e anziché esterno.
Attualmente, vengono inoltre condotti altri
esperimenti i cui risultati dovrebbero con-
tribuire alla definizione di diversi oli essen-
ziali di resina di larice.

Gli esperimenti di coltura cellulare di Alain
Bugnon sono volti a indagare gli effetti an-
tiproliferativi o citotossici dei componenti
lipofili della resina di larice e del timo sulle
cellule dell’epidermide o, piu precisamen-
te, sulla linea cellulare di fibroblasti embrio-
nali di topo NIH/3T3 e sulla linea di cellule
di cheratinociti umani HaCaT. Tali tipi di
cellule dell’epidermide svolgono un ruolo
importante nella guarigione delle ferite ed
€ importante riuscire a dimostrare che tali
cellule non vengono danneggiate durante
il trattamento. | fibroblasti, ossia il princi-
pale tipo di cellule del tessuto connettivo,
sono coinvolti in tutte le fasi di guarigione
delle ferite. Nel tessuto della lesione co-
struiscono la matrice extracellulare e strut-
ture di collagene, inoltre supportano altri
tipi di cellule?. Durante la fase di rimodel-
lazione, i cheratinociti si muovono all‘in-
terno del tessuto per coprire la superficie
cutanea lesa.

I risultati degli esperimenti provano che en-
trambi gli estratti oggetto di studio eviden-
ziano effetti sia antiproliferativi a seconda

della concentrazione, sia pro-apoptotici.
Tali risultati vengono tenuti presenti nello
sviluppo di nuove formulazioni per il trat-
tamento delle lesioni ulcerate. Attraverso
gli studi clinici deve essere garantito che le
componenti di un nuovo preparato farma-
ceutico non provochino lesioni o irritazioni
cutanee.

Nel prossimo futuro sono previste ulteriori
ricerche per corroborare I'idoneita dei quat-
tro componenti proposti da Rudolf Steiner
nei preparati per agevolare la guarigione
delle ferite. Tali ricerche prevedono alcuni
esperimenti di guarigione delle ferite e uno
studio sulle caratteristiche antimicrobiche.
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