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Istituzione di una rete nazionale per lo sviluppo di studi controllati 
sull’efficacia di nuove terapie contro patogeni infettivi emergenti 

Le malattie infettive hanno da sempre rappresentato una grande sfida per l’umanità. Sull’onda 

dell’entusiasmo dei grandi successi ottenuti con l’implementazione di nuove e potenti terapie antibatteriche 

(antibiotici sinettici e semisintetici) e dell’efficacia dei nuovi vaccini (su tutti valga l’esempio di vaiolo e 

poliomielite), già alla fine degli anni ‘70, le comunità mediche dei maggiori Paesi industrializzati ipotizzavano 

che le malattie infettive fossero, ormai, il retaggio di un passato economicamente povero e tecnologicamente 

arretrato. Gli entusiasmi furono raffreddati in meno di un decennio con la comparsa della prima vera 

pandemia dell’era post-industriale, l’infezione da virus dell’immunodeficienza acquisita (HIV). Le più 

moderne analisi molecolari raccontano che HIV passò lentamente da primati non-umani all’uomo e stabilì 

uno stato endemico nelle popolazioni dell’Africa Equatoriale. In seguito, HIV volò sulle ali dei jet di linea nel 

cuore del mondo cosiddetto “industriale” (Stati uniti ed Europa). La scossa culturale di HIV, che mieteva le 

sue vittime sia tra le popolazioni povere del bacino del fiume Congo sia nelle ricche metropoli Nord-

Americane ed Europee, fece realizzare che le malattie infettive erano, e sarebbero restate, un problema 

globale. L’emergenza di nuove malattie infettive è il fenomeno del complesso processo di co-evoluzione degli 

agenti infettivi (virus, batteri e protozoi) con uno dei loro potenziali ospiti naturali (l’Uomo).  

La ricerca per nuove terapie contro HIV ha enormemente segnato il progresso della medicina moderna. Altri, 

più recenti, successi recenti sono stati: la capacità di contenere la diffusione locale di cloni batterici 

virtualmente resistenti a tutte le molecole antibiotiche (vedasi il modello delle infezioni da Gram negativi 

resistenti ai carbapenemi); lo scampato pericolo di una pandemia da SARS-1 nel 2001; il rapido 

riconoscimento del ceppo influenzale pandemico H1N1 nel 2009; e lo sviluppo di terapie innovative contro 

Ebola dopo la vasta epidemia occorsa in Africa Occidentale nel 2014-2015. Tutti questi risultati sono stati 

realizzati grazie alla messa in rete e del coordinamento di studi clinici e capacità assistenziali e non di scelte 

fortuite o fortunate.  

Elemento fondamentale che ha caratterizzato i maggiori successi è stata la volontà e la capacità di disegnare 

e condurre studi clinici randomizzati (randomized controlled trial) che rappresentano la migliore, più sicura 

ed eticamente più accettabile modalità per testare l’efficacia di nuove terapie sull’uomo.  

La nuova sfida che siamo chiamati ad affrontare è quella di COVID-19. COVID-19 si presenta come una 

patologia facilmente trasmissibile, potenzialmente fatale e, di conseguenza, ad elevato impatto sociale. 

Infatti, benché la letalità attesa non sia altissima, l’impatto di COVID-19 sull’eccesso di mortalità (specie nelle 

fasce fragili della popolazione quali quelle rappresentate dai soggetti anziani o con patologie concomitanti) 

e sul SSN, in termini di erogazione delle cure, è fino ad oggi stato imponente e tale da determinare misure 

straordinarie mai applicate in passato nel corso della storia della Repubblica.  

Al momento, non vi sono inconfutabili evidenze a supporto né terapie specifiche per contrastare l’evoluzione 

clinica della patologia né profilassi per controllare la diffusione di COVID-19. L’unica strategia efficace per 

contenere i decessi e migliorare la prognosi dei pazienti con le più severe manifestazioni cliniche è il supporto 

delle funzioni vitali in terapia intensiva. Al momento, è urgente trovare interventi farmacologici capaci di 

prevenire l’infezione da SARS-CoV-2 (vaccini), impedire la progressione clinica delle forme precoci (terapia 

anti-virale) e modulare la risposta immune al fine di prevenire il danno tissutale che porta a insufficienza 

respiratoria e ridurre i decessi (host directed therapy). 

La comunità scientifica italiana ed internazionale ha risposto a questo bisogno in modo molto proattivo, 

creativo ma spesso poco organizzato e non sempre scientificamente coerente.  Il recente decreto cura Italia 

ha dato alla CTS di AIFA la funzione valutare tutte le proposte di studi clinici su COVID-19 presentati nel Paese. 

Dall’inizio delle attività sono stati già valutati 80 studi clinici e per 16 di essi è stato dato un parere positivo.  
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L’esperienza maturata in questo primo periodo di attività rende evidente che è urgente creare a livello 

nazionale un meccanismo agile, ma al tempo stesso rigoroso, per la valutazione dell’adeguatezza delle nuove 

proposte di ricerca e una infrastruttura di coordinamento degli studi indipendenti (no profit). In Italia, già 

esistono tutte le professionalità e le strutture capaci di fornire questa risposta. È necessario però creare una 

nuova infrastruttura di rete, organizzata a livello centrale attraverso AIFA e basata sul rafforzamento dei 

network scientifici già esistenti. Questa nuova infrastruttura e la rete ad essa collegata devono essere 

adeguatamente dotate di risorse finanziare al fine di: 

A) Disegnare e promuovere proposte di studio promettenti;  

B) Fornire il supporto economico e organizzativo per la loro realizzazione;  

C) Sostenere una rete di ricerca nazionale all’interno del SSN, anche al fine ottimizzare gli sforzi e non 

disperdere risorse nella duplicazione di piccole esperienze locali intrinsecamente connotate da basso 

potere informativo. 

La rete di ricerca nazionale è opportuno che sia incentrata su AIFA, che fornisce la struttura logistica e 

conferisce un’impronta istituzionale all’iniziativa. Deve essere, inoltre, previsto uno staff composto da non 

meno di 15-20 professionisti e ricercatori afferenti ad AIFA e centri clinici/reti collaborative di eccellenza del 

SSN. Questo staff deve garantire il livello professionale e di conoscenza adeguato in campo clinico, 

metodologico e tecnologico per il disegno lo sviluppo di studi clinici controllati. I costi complessivi di questo 

personale, già operante all’interno del SSN, e di altro reclutato ad hoc, è auspicabile che siano coperti da un 

apposito fondo nazionale istituito dalla Protezione Civile. La dotazione economica deve essere in grado di 

supportare i centri clinici e le Regioni coinvolte nelle sperimentazioni attraverso la stipula di contratti o 

convenzioni con AIFA. Il modello proposto potrebbe prevedere due linee di finanziamento. Una rivolta 

all’infrastruttura della rete ed una rivolta al supporto dei singoli studi. Il modello più efficiente per il supporto 

ai singoli studi potrebbe essere quello già in essere per l’erogazione dei fondi di Ricerca Finalizzata del 

Ministero della Salute. Questo modello prevede che AIFA (Finanziatore) possa stipulare convenzioni con i 

centri clinici (o le Regioni) che propongono lo studio (Proponente istituzionale). I Proponente istituzionali, a 

loro volta, possono stipulare convenzioni a cascata per tutti i centri partecipanti. La dotazione economica per 

attivare e rendere operativa la struttura nel corso dei primi 20 mesi (2020-2021) è stimata essere pari a 8 

milioni di euro per il 2020 e 7 milioni per il 2021. Questa struttura, una volta sviluppata, dovrebbe essere 

mantenuta, anche dopo la fine della crisi COVID-19, come strumento per garantire l’eccellenza della ricerca 

clinica indipendente. 

I primi due studi già candidati ad essere supportati attraverso questo meccanismo sono: lo studio ARCO-

HOME (Adaptive Randomized trial for therapy of COrona virus disease 2019 at home with oral antivirals ) e 

lo studio AMMURAVID (Adaptive, Multi-arm, MUltistage and multicentre RAndomized clinical trial with 

immunotherapy for Moderate COVID-19). Entrambi gli studi potrebbero trovare significativo giovamento nel 

coinvolgimento diretto di medici volontari che hanno aderito al bando della Protezione Civile. In particolare, 

lo studio ARCO potrebbe giovarsi del supporto di 12 medici con esperienza di terapia domiciliare fino a 

conclusione dello studio. Lo studio AMMURAVID potrebbero giovarsi del supporto fino a conclusione dello 

studio di 60-80 medici con esperienza ospedaliere da assegnare ai 50 centri clinici italiani partecipanti. La 

presenza di questi medici sarebbe, inoltre, di estremo ausilio per centri del centro sud con forte deficit di 

personale sanitario in aree COVID. 
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