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Consensus Statement

Scienza, etica e la sfida normativa dei gameti posti da cellule staminali pluripotenti

Per secoli, gli scienziati hanno studiato come nei mammiferi si sviluppano ovuli e spermatozoi (gameti). La maggior parte di questi studi è stata fatti su animali non umani, soprattutto nel topo. La capacità di coltivare in vitro Cellule Staminali Pluripotenti 
 (CSP) umane faciliterà la ricerca sullo sviluppo di ovociti e di spermatozoi umani. Di conseguenza è verosimile intravedere il giorno in cui sarà possibile derivare ovociti e spermatozoi da CSP coltivate in laboratorio. Questa linea di ricerca solleva questioni morali e sociali che possono essere viste in modo diverso nelle diverse culture. Lo scopo di questo documento è informare la discussione pubblica circa lo stato della ricerca e le sue potenziali implicazioni sociali, e fornire indicazioni per la sua regolamentazione ed eventuali applicazioni .

Lo stato della scienza

1. La ricerca sui gameti derivati da CSP ha un notevole valore scientifico e un notevole potenziale per sia per la comprensione dei meccanismi fondamentali della biologia dei gameti, sia per le applicazioni cliniche.

a. Le CSP umane hanno mostrato di dare origine in vitro a cellule con le caratteristiche delle dei primissimi stadi di sviluppo delle  cellule germinali (progenitrici di ovuli e spermatozoi).

b. Attualmente queste cellule vengono utilizzate per esplorare importanti aspetti di ricerca di base, in particolare i geni che regolano lo sviluppo iniziale  delle cellule germinali

c. Non è ancora stato descritto alcun metodo che possa produrre gameti umani derivati da CSP capaci di fecondare in vitro.

d. Alcuni aspetti dello sviluppo di gameti derivati da CPS sono stati riprodotti in vitro in altre specie. 

e. Alcuni aspetti dello sviluppo in vivo delle cellule germinali umane sono stati riprodotti in vitro.
f. Queste informazioni vengono sfruttate per chiarire importanti aspetti scientifici che riguardano in particolare l’interazione delle cellule germinali con le cellule somatiche di supporto. 

2. Sulla scorta dei dati pubblicati e di considerazioni teoriche, è probabile che ovociti e spermatozoi umani saranno derivati in parte o interamente in vitro da CSP. È difficile prevedere i tempi del progresso scientifico. Scoperte impreviste possono sia accelerare sia rallentare il passo del progresso. Fatta questa premessa, la derivazione di ovociti e di spermatozoi umani in vitro da CSP, completamente o almeno in parte, è prevista in un periodo che va da 5 a 15 anni.

Comunque, si deve notare che:

a. È probabile sia molto difficile derivare ovociti da cellule XY (cromosomicamente maschi) per usarli a fini riproduttivi.

b. Ci sono ragioni biologiche e tecniche che potrebbero rendere ancora più difficile, e forse anche impossibile, derivare spermatozoi da cellule XX (cromosomicamente femmine) per usarli a fini riproduttivi.

3. Esistono test per misurare alcuni aspetti della vitalità e della funzionalità dei gameti. Si possono applicare questi test alle cellule derivate da CSP. Al fine di determinare se un metodo di derivazione produce gameti funzionali, comunque, è necessario determinare la capacità che quelle cellule hanno di portare a termine la fecondazione  ed iniziare lo sviluppo embrionale
.

4. Sono in corso ricerche simili su mammiferi di altre specie, incluse quelle importanti per l’agricoltura. I risultati di tutte queste ricerche agiranno in reciproca sinergia.

Le potenziali implicazioni sociali

1. La ricerca sui gameti derivati da CSP può portare allo sviluppo di nuove opportunità per la fecondazione assistita umana.

2. È probabile che le nuove acquisizioni della ricerca sui gameti derivati da CSP porti ad applicazioni dirette a scopi su cui ci sarà un sostanziale accordo sociale. Per esempio, la ricerca su gameti derivati da CSP produrrà conoscenza che dovrebbe facilitare lo sviluppo di nuove approcci per prevenire e trattare l’infertilità, le malattie genetiche e alcuni tipi di cancro, tra cui il cancro delle cellule germinali.

3. Fino a quando non sarà dimostrata la validità e la affidabilità delle tecniche per derivare gameti da CSP, sarà necessario verificare la loro capacità di completare la fecondazione e gli embrioni che ne risultano siano in grado di raggiungere lo stadio di blastocisti (costituito da circa 100 cellule) che è lo stadio più precoce in cui si può ragionevolmente valutarene la vitalità. Questo tipo di ricerca comporterà l’intenzionale generazione di embrioni in vitro per soli fini di ricerca.

4. Attualmente, la disponibilità di ovociti e di embrioni per la ricerca e per la fecondazione assistita richiede che gli ovociti provengano da donne, con i relativi oneri e i rischi per le donne stesse da cui vengono prelevati gli ovociti. Una volta che i gameti derivati da CSP saranno in grado di portare a termine la fecondazione, si potrà ridurre l’esigenza di ottenere gli ovociti dalle donne. Inoltre, un maggior numero di embrioni potrà essere prodotto per la ricerca e, potenzialmente, anche per la riproduzione umana.

5. Il progresso della ricerca su gameti derivati da CSP può darsi faciliti anche  applicazioni dirette a scopi che saranno socialmente controversi, come ad esempio la modificazione della linea germinale per correggere mutazioni, per aumentare la resistenza alle malattie, o per attuare altre forme di miglioramento biologico, o per aumentare le possibilità di selezionare embrioni, o consentire la nascita di figli da genitori dello stesso sesso (ma su questo punti, cfr. Lo stato della scienza: 2a e 2b).

6. La maggior parte del progresso scientifico che ci si aspetta dai gameti derivati dalle CSP saranno ottenuti non dalla ricerca sugli embrioni, ma unicamente dalla ricerca sui gameti sviluppati in vitro. Per esempio il ruolo di specifici geni nello sviluppo delle cellule germinali, l’origine di anomalie cromosomiche, e lo sviluppo di terapie della fertilità per persone con danni o malattie alle gonadi.

Raccomandazioni

1. La ricerca sui gameti derivati da CSP deve conformarsi ai principi e alle norme etiche della pratica clinica, ed essere sottoposta ai meccanismi di controllo oggi esistenti. Con il progredire di questa ricerca, i ricercatori, le istituzioni di ricerca e gli sponsor dovranno considerare se questi attuali meccanismi saranno ancora sufficientemente robusti per garantire i più alti standard di integrità etica. Attenzione specifica deve essere posta per proteggere i diritti e gli interessi di tutte le fonti umane di cellule da cui si ottengono i gameti, tra cui la richiesta per ottenere uno specifico consenso prima che un qualche gamete derivato da CSP sia usato per la riproduzione.

2. Anche i direttori di riviste devono sostenere e promuovere alti standard di integrità etica per la ricerca sui gameti derivati da CSP. Per esempio, su richiesta dei direttori, gli autori devono fornire l’assicurazione di aver seguito le linee guida locali, tra cui l’approvazione apposita del comitato etico.

3. Organismi di controllo dovranno essere attivi prima di qualsiasi tentativo di utilizzare gameti derivati da CSP per la riproduzione umana. Il controllo dovrebbe comprendere anche lo sviluppo di appropriati standard per la ricerca preclinica. I tentativi iniziali devono essere condotti solo nel contesto della ricerca. Inoltre, la salute e il benessere delle donne che vi partecipano, lo sviluppo dei loro feti, e l’evoluzione della gravidanza devono essere monitorati scrupolosamente. Anche la salute e il benessere dei bambini nati devno essere monitorati con studi di follow-up a lungo termine.

4. Quando si considerano le scelte pubbliche per regolare le varie applicazioni, si deve operare una distinzione tra le obiezioni basate su preoccupazioni di carattere tecnico o circa la sicurezza, e le obiezioni che invece riflettono considerazioni morali di altro tipo. Le preoccupazioni di carattere tecnico e circa la sicurezza possono essere risolte nel tempo grazie alla ricerca e ai miglioramenti, mentre può darsi che le altre considerazioni morali continuino ad essere al centro del dibattito pubblico.

5. Le scelte pubbliche hanno un grande potere di facilitare o di ostacolare la ricerca scientifica sui gameti derivati da CSP. Chi opera le scelte pubbliche deve essere molto circospetto quando regola la scienza. Una volta promulgate, le politiche pubbliche – nazionali o internazionali – che governano la scienza devono essere flessibili, così da adeguarsi sia alla rapidità del progresso scientifico sia ai cambiamenti dei valori sociali.

6. Le società hanno l’autorità di regolare la scienza, e gli scienziati hanno la responsabilità di ubbidire la legge. Tuttavia i politici devono astenersi dall’interferire con la ricerca scientifica, a meno che ci sia una grave giustificazione per farlo, tale per cui si vada al di là di meri disaccordi basati solamente su divergenti convinzioni morali. Qualsiasi interferenza con la ricerca scientifica deve essere basata  su ragionevoli preoccupazioni concernenti rischi dimostrabili di danni alle persone, alle istituzioni sociali, o alla società nel complesso. Nel caso di gameti derivati da CSP, come per tutta la scienza, è importante dimensionare le scelte pubbliche specificamente a quelle dimensioni della ricerca o alle sue applicazioni che sono state dimostrate essere inaccettabili, e che quelle scelte pubbliche siano proporzionate alla grandezza di ciò che è moralmente in questione.

7. Incoraggiamo il dibattito pubblico e informato tra gli scienziati, i politici e il pubblico per garantire che i dati scientifici ed i valori sociali siano adeguatamente e accuratamente considerati nelle scelte per le controversie applicazioni dei gameti derivati da CSP
.

�  Le cellula staminali Pluripotenti (CSP) sono cellule che hanno la capacità di svilupparsi in tutte le diverse cellule del corpo . Queste cellula sono state isolate da fonti diverse, tra cui l’embrione nelle prime fasi di sviluppo e cellule umane adulte che sono state indotte in laboratorio a regredire a  cellule staminali pluripotenti. In Vitro è termine biologico che significa fuori dell’organismo umano ed è usato in contrasto a in vivo, che significa dentro un organismo vivente.


�  Pet tutto questo documento tutti i riferimenti agli embrioni umani presuppongono il rispetto delle attuali linee guida, come per esempio la proibizione di far crescere gli embrioni umani in vitro oltre i 14 giorni.


�  Questo Consesus statement è dedicato alla memoria di Anne McLaren che era, tra molte altre cose, anche un componente dell’Hinxton Group. È mancata.
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