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Nelle società moderne i disordini del sistema nervoso centrale hanno un enorme im-
patto sociale e economico. Sarebbe cruciale permettere ai farmaci di superare la bar-
riera che protegge il cervello isolandolo dai capillari. In queste condizioni lo sviluppo 
di protocolli per il rilascio dei farmaci è lungo, costoso e problematico dal punto di 
vista etico per l’intenso uso di animali che richiede. Il recente progresso nel campo 
delle micro e nanotecnologie ha aperto però una via alternativa, tutta da esplorare, 
che consiste nell’uso di microdispositivi biomimetici — ispirati al mondo biologico — 
su cui realizzare esperimenti quantitativi, capaci cioè di misurare con precisione ed in 
condizioni ripetibili le grandezze fisiche di rilevanza biologica e clinica. In questo con-
testo si illustrano i risultati ottenuti nello sviluppo di una piattaforma microfluidica per 
lo studio di protocolli di rilascio di farmaci assistito da cavitazione e si presentano di-
versi aspetti dell’interazione tra biologia e meccanica raccontando i relativi meccan-
ismi di accoppiamento ed i principi di funzionamento dei principali strumenti di cui si 
fa uso in questo contesto. 
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L’immagine principale mostra il dispositivo 
microfluidico con la co-cultura di cellule endoteliali 
(rosse) e tessuto malato (verde). Sul lato: cellule 
endoteliali nel microcanale. Sotto: microgeneratore 
di bolle stabilizzate con surfattanti.

ABSTRACT

Nelle società moderne i disordini del sistema 
nervoso centrale hanno un enorme impatto 
sociale e economico. Sarebbe cruciale 
permettere ai farmaci di superare la barriera — 
barriera emato-encefalica — che protegge il 
cervello isolandolo dai capillari. In queste 
condizioni lo sviluppo di protocolli per il rilascio 
dei farmaci è lungo, costoso e problematico 
dal punto di vista etico per l’intenso uso di 
animali che richiede. Il recente progresso nel 
campo delle micro e nanotecnologie ha aperto 
però una via alternativa, tutta da esplorare, 
che consiste nell’uso di microdispositivi 
biomimetici — ispirati al mondo biologico — su 
cui realizzare esperimenti quantitativi, capaci 
cioè di misurare con precisione ed in 
condizioni ripetibili le grandezze fisiche di 
rilevanza biologica e clinica. In questo 
contesto si illustrano i risultati ottenuti nello 
sviluppo di una  piattaforma microfluidica per 
lo studio di protocolli di rilascio di farmaci 
assistito da cavitazione. Con l’occasione si 

presenteranno diversi aspetti dell’interazione 
tra biologia e meccanica raccontando i relativi 
meccanismi di accoppiarento ed i principi di 
funzionamento dei principali strumenti e 
tecnologie di cui si fa uso in questo contesto. 
Fabbricare un micro dispositivo che riproduca 
le caratteristiche di un micro-capillare 
sanguigno utilizzando tecniche di litografia 
soffice o controllare la formazione di 
microbolle in modo che restino stabili nel 
tempo e con caratteristiche meccaniche ben 
definite (dimensioni e frequenza di risonanza, 
ad esempio, ma anche risposta non lineare ad 
eccitazioni di alta intensità) costituisce la 
premessa per comprendere l’interazione tra 
ultrasuoni e microbolle ed gli esoterici effetti 
dei micro-flussi che ne conseguono. Sono 
infatti le forze esercitate dai micro-flussi dovuti 
alla cavitazione delle bolle che permettono di 
aprire le giunzioni che connettono le cellule 
dello strato endoteliale e controllano la 
permeabilità del vaso sanguigno verso i tessuti 
circostanti. Ma .. come è controllata la 
permeabilità a livello fisiologico? Quali sono i 
percorsi che una molecola deve seguire per 
abbandonare il capillare in cui è stata iniettata 
e raggiungere selettivamente il tessuto 
mala to? Sono domande cu i b isogna 
rispondere con l’aiuto dei biologi e dei clinici, 
ma con la capacità aggiuntiva di cogliere gli 
aspetti fisici sui cui intervenire per controllare il 
complesso processo in vista della finalità 
terapeutica. Una questione cruciale è 
realizzare un sistema di microcanali la cui 
superficie porosa sia colonizzata da cellule 
endoteliali vive ed in perfetta salute. Questo 
richiede che le cellule si riorganizzino in 
presenza dell’azione di attrito esercitata da un 
fluido in moto, perché le cellule endoteliali 
sono dotate di “sensori di attrito”, e solo 
quando la forza che rilevano è quella giusta si 
organizzano a formare uno strato endoteliale 
funzionale. Ma.. come fanno a sentire l’attrito?
Insomma, una domanda genera una risposta, 
che può generare una soluzione tecnologica, 
che però genera una nuova domanda: è il 
bello della ricerca, in generale e di quella 
interdisciplinare in particolare!
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Come Fluidodinamica e Meccanica a micro/nanoscala possono forzare barriere 
biologiche impenetrabili come quella emato-encefalica dei capillari cerebrali.

Carlo Massimo Casciola è professore di Fluidodinamica presso il Dipartimento di Ingegneria Meccanica e Aerospaziale de La 
Sapienza. Nel 2013 ha ottenuto un ERC-Advanced Grant per lo studio della cavitazione e successivamente nel 2017 un 
finanziamento Horizon 2020 per sviluppare il Proof-of-Concept INVICTUS.

http://www.ing.uniroma1.it/drupal/
https://www.facebook.com/pages/INgegneria-INcontra/1673068872920162

