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Cellule staminali
emopoietiche: cosa sono

Il termine cellule staminali emopoictiche si riferisce ad
una popolazions cellulare in grado di dare origine a o
glielementi corpuscolad del sangue periferico {globuli
rossl, globuli bianchi e piastrine ).

Ceste cellule sono in gradodi rigenerare I'ambicnie
midollare in o quei casiin cui esso & s@Eee danneggiats
inseguito a patclogie (ad esempio aplasie midollariy,
esposizione accidentali a radiarioni ionizzani oa
trattamenti chemico-radioterapici per laterapia di
patologie mmorali.

|l trapianto di cellule
staminali emopoietiche

Pertrapianto si intende genericamente un intervento
terapeutics che prevede la sostinrione di cellule, tessut o
organi danneggiati o malfunzicnand, con aleri
funzicnanti, provenient da un soggeto diverso
{donatore). In particolare si parla di “trapianto di cellule
saminali emopoictiche allogeniche™ perindicare un
trartaments erapeutics nel quale aduna chemio-
radicterapia segue Uinfusione di cellule saminali
cmopoictiche prelevate da un donatore sano. [l rapianto
dicellule siaminali emopoictiche rmppresenia una terapia
salvavita consclidata e di grande successo per la cura di
numerose © gravi malattie del sangue, anche sein quest
ultimi anni le indicazioni terapeutiche sono state
notevolmente amplja[t"“.

Diai primi rapianti di midollo osseo, effermad da Thomas
e collaboracori nel 1957 & stato calcolato che siano stati
trattat un numero sempre crescente di paziend. Daci
recent mostrano che in Europavengono effettuai olire
20,000 procedure di rapianto ogni anno, di cui olore
Bo000in Italia*, Elemento determinante al fine di
cffetuare una procedura trapiantclogica € la possibilita
di reperire un donatore compatibile: la ricerca del
donatore viene effetmaim pricritariamente allinterno
della famiglia, ma soloil 2R, dei pazient che necessitano
del rapiante dispongono diun donatore compatibile in
ambito familiare (generalmente un fratelloouna
sorellay. Per tutd glialiri & necessario efferuare una
ricerca nel regisoro internazionale dei donatori di midollo
osseo, nel quale atnalmente sono iscrim oloe 12,000,000
di donartori adulei®,
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Le cellule staminali
da cordone ombelicale

Ladifficoltd a reperire per alouni paziend un donatore
anche nel regisoro internazionale o la necessivd diun
intervento terapeutico rapido (la ricerca di un donaore
pu richiedere vari mesi) hanno spinto a ricercare font
alternatve di cellule smminali emopoictche rispetto al
midollo.

L'osservazione che il sangue placeniare contiene cellule
staminali emopoictiche haindotto una serie distudi e
sperimentazioni. primasu animali dalaboratorio e poi
sull'uomo, che hanno confermarola possibilica di
utilizzare il sangue prelevaws dal cordone ombelicale
come fonte alternativa di staminali emopoietche a scopo
trapiantologicod, Inaloe parole, le cellule staminali
cordonali sono perfetiamente in grado di ricostituire un
midollo osseo dopo la sua distruzione ad opera di un
trattamento radic-chemioterapico ad alte dosi.

Il primo trapianto di smminali emopoistiche ottenute da
sangne cordonale venne effetmaro nel 1958 in Francia?,
ad oggi sono sad efferua olre 10,000 trapiand con
questo tipo di cellule staminali. di cui quasi 700 in Iialia,
con risultari del mwo sovrap ponibili a quelli owenuti con
cellule staminali da midollo o da sangue p:ri.t'::rjcn“.

Il sangue cordonale raccolto immediatamente dopo il
pano consente divlizare in modo appropriatoun
clemento biclogico la cul relativa immaturiz
immunologica consenie, fra I"alero, di superare, ancorchée
relativamente, le tradizionali barriere di compatibilit
permettendo di efferuare il rrapianusanche ra soggetd
non perferamente compatibili, come invece & necessario
per lesaminali emopoictiche da adulio.

Elemerdi informalivi sssanzial

Banche di conservazione
del cordone ombelicale

La possibilita di effetnare rapiant con sangue cordonale
haindote la costituzione divere e proprie “banche”,
dove vengonoe conservate le unii di sangue cordonale
raccolie. I numero delle banche di sangue cordonale 2
aumeni@is inquestiukimi anni molio rapidamente. In
e il mondo clore 400000 campioni somo star
cricpreservat € sono al momenes disponibili all’ uso
trapiantologico in olire 100 banche.

L'unita disangue cordonale, dopola raccolia in sala
parto, viene inviata alla banca, dove viene sottoposia ad
unaserie diconrolli specifici per verificare idoneitd alla
conservarions ¢ definire le carateristiche
immunologiche finalizzate all"analisi della comparibili
fradonatore e ricevene,

I'dati relativi alle unitid cordonali conservate pressola
banca vengono trasmessi al Registro Internazionale dei
Dronatori di Midollo Osseo che rende visibili tali dad in
ko il mondao.

In Italia, le banche di sangue cordonale, istinite
esclusivamente all'interno di strutiure pubbliche,
svolgonola loroattivitd in base a standard di qualici e
sicurerza definiti a livello nazrionale ed internazionale.
Larete nazionale italiana & atmalmente composta da 18
banche, distoribuite su tueoil werriwrio nazionale, ed &
coordinaia a livello centrale dal Ceniro Nazionale Sangue
in collaborazione con il Cenro Mazionale Trapiant, per i
rispettivi ambid di competenza. Le unitd di sangue
cordonale conservate pressole banche italiane sono circa
200000 & di queste al 31 dicembre 2008, circa 800 sono
state utilizzate a scopo trapiantologico, sia in Iialia che
all'estero.

In queste strutire vengono conservate le uniti di sangue
cordonale donate a scopo allogenico, ovwero a
disposizione della colletivitd, e per uso “dedicaw”, ovwero
peril noonato o per un familiare, in genere un fratcllo o
una sorella del nascinaro, che presentiuna patologia per
laquale risuld scientificamen e fondaw e clinicamente
appropriato | arilizee di cellule staminali da sangue
cordonale, o in caso di famiglie ad alw dschio diavere
ulterion figli affetd da partdcolari malatie genctiche.

I programmi di raccolta a scopo rapiantologico vengono
gestid dalle banc he pubblic he in stretta collaborazione
con ematologi, oncologi e generisti.
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l trapianto allogenico

Limpiego del trapianto allogenice & appropriatein o
quei casi in cui v & la necessitd di sostioire un “midollo
malaro™ con uno sano prelevars da un donatore
(donatore familiare ¢ non familiare ). L'effewo combinato
deltratamento chemio —radicterapico & dellinfusione di
cellule staminali emopoictiche allogeniche comporia:

1. eradicarione della malarria;

2. creariones dello spazio necessario per impianes delle
cellule staminali allogeniche (atecchimento);

3. distnuzione del sistemaimmuniario del paziente per la
prevenzione di un rigettog

4. dcostimzione dell’ambicnie midollare da parte delle
cellule infuse dopo un periodo di aplasia ( periodo
durante il quale il paziente £ a rischio di infezioni e di
emorragie acausa della mancanza di globuli bianchi e
piastrine, che insieme ai globuli rossi seno stati discrutd
dalla chemio-radioterapial;

5. eliminazione delle cellule malate rimaste dopail
trattamento chemio e/ o radioterapico, grazie alla
capacitd di pamicolari vipi di globuli bianchi del
donatore di riconoscers come estrance e distruggere le
cellule malate residue, in al modo effermandouna
vera e propria “terapia cellulare” { Graftversus
Leucemia” —GVE-, ovvero “reazione del rapianteverso
la levicemia™).

Il trapianto autologo

Gli effetd sopra elencati e sopratutto "ulimo efferio non
possono cssere ottenut sele cellule emopoictche
provengono dal paziente stesss (rrapianto aucologo), dal
momento che viene completamente a mancare la
possibilitd di una “terapia cellulare”. Le cellule generate
dalle staminali del paziente infarti molto spesso possono
non cssere in grado di riconcscere come estranee le
cellule malare, dato che esse provengono comu ngue
dallo stesso organismee. Ln altro problema deriva dal fato
chie le cellule staminali infuse del paziente porebbero
contenere cellule malate residue, in gradodi determinare
una ricomparsa della malattia.

Cesd concetd, che sono alla base della scienza
trapiantologica, sono applicabili anche ai trapiand di
cellule staminali emopaoietiche da sangue cordonale. La
mancanz di un rarionale sciendfico della conservarione

ad uso autologo scatrisce proprio da queste evidenze
sticndficamente comprovare, Pertanis, sela
conscrvazione del sangue cordonale pud avere un
razionale nel casoin cuivi siaun familiare (generalmenie
un fratello ounasorellay affe ws da una patclogia curabile
conun trapianto alogenico, non csistono evidenze
srientfiche che giustficano una conservazions
puramente autcloga, dedicaia allo stesso neonato.
L'anivitd di conservarione autologa del sangue cordonale
norn @ autorizzaa in Ialia, maviens svalia da banche
private istmite presso aliri Pacsi europei e extracuropei,
presso lequali & possibile esportare e conservare il sangue
cordonale ad uso “personale”. Al fini della esportazione
per uso autologo, & consentito il prelievo del sangue
cordonale nei punt nascita pubblici e privari.
Lalegislarione italiana prevede che il Servizio Sanitarnio
Marionale assicuri, atraverso risorse finanziare
pubbliche, latiteladellasalute come fondamentale
diriteo dell’individuo, nel rispeno della digniti e della
liberti della persona umana, senza distinzione di
condirioni individuali o sociali e secondo modalitd che
assicurino "egnaglianz dei citadini « le pari opportunita
di accesso alle presuazioni assistenziali.

Tutte queste attivitd sono a carico del Servizio Sanitario
Marionale ¢ non comportano alcuna spesa da parte del
cittadino, dal momenes che si configurano come livelli
esmenziali di assistenza (LEA), cio® prestazioni e servizi
che sono erogad a carico del servizio pubblico in quano
sostenute dall'evidenza scientifica di un significativo
beneficioin termini di saluee a livello individuale e /o
colletivo e risultano appropriate soto il profilo cdinico
rispetto alle specifiche esigenze.

Inun coneesto in cui & sempre pin elevae il livello di
attenzione alla erogazione, nell’ambito del 55N, di
prestagioni o servizi appropriad, da alcuni anni ha preso
campo e viens pubblicizeata " ardvitd di conservazione
autologa del sangue cordonale, indipendentemente
dall’esistenza di condizioni patologiche in ato o
potenziali, ma come " essivirazionedologica” per il
neonato. Tale ativitd od i presupposd che la muovono
nonselo non fspondono ai principi di efficacia e di
appropriatezra come sopradefinid, ma aprono
imporant problemi et
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Glossario

Callule staminali
Le calluls staminali sono proganiton cel-
lulzn ad alto potenzials prolifaratiao in gra-
do di aute rinnovarsi (cied capaci di n-
pradumrs calluls figle uguali a 3= stessa)
e di genarars uno o pid tipi csllulan spe-
cializzati (cicd capaci di dars ongine a tut-
ta la callule spacializzata che costitui-
scono van tessutl &d organi).
La cellule staminali sono comunamsanta
suddiviza in 2 catagorie:
#  callula staminali embrznali (ECSs);
# callule staminali adulte/zomatichs
(ASCs),
Le calluls staminali adulte (A5 Cs), zono
state identificate a lvello di van organi e
tazsuti (midolle oszeo, pancreas, ossa,
cartilagine, fagate, cute, sistama narvoso
& tessuto adiposal

Cellule staminali emopoietiche

La maggior pars dells concscenze sulls
calluls staminal adubs derva da studi sul
sistema emopoiatico, cha & il sistema del
corpo umano deputato a generars e rige-
nerara la callule del sangus, con una par-
dita & nocstituzons giomalisra di oltre un
rliarde di callule, La c=lluls stamiral smc-
poistiche, appartangone alla categona del-

no presanti nel midols ceseo, nal zangus
panfanizo & nal zangus cordonala, Mal mi-
dedlo ozzec la parcantuale di celluks sta-
minali emopoistichs vana dal 1% al 3%
della popolazions callulare pressnts, nal
sangua parfence da 0,01% a 0,1% ansl
zangue cordonale da 0,1% a 0,048,
Questa colluls 2ono deputats alla pro-
duziona degli slarnenti csllulan dzl san-
gus parfencs (globuli ressi, globuli Ban-
chia piastinel. lmidell ossec & 1l prin-
cipak organc emopoiatico, la cul attivita
inzia varzo il 56 mass dalla vita fatals
& continua nella vita post-fatals, Tale atti-
vith & pressnte allintemo dalle ossa piat-
ta di cranio, scapole, costole, bacine &
dalls eztramita proszimali delk os=a lun-
gha {omers e famons), nalle cul cavita es-
a0 & contanuta, || midolls ossso contis-
na cltra alls csllule staminal smopoisti-
che {deputats alla produzione dalle cal-
lula dal zangus}, anche altre calluls sta-
minali non emopoistiche, denominats me-
zenchimali (in grade di produrrs tessuts
adipozo, cartilagines & cessal,

Sorgenti

di eallula staminali emopaiatiche

L czlluls staminal emopoistiche posso-
no essers ottanuts:

+ dal midalle cesso (pravalentemants a

+  dal sangus panferico dopo specifico
trattamenta fammacologics del dona-
tors finalizzato ad aumentars il numa-
o dalls cslluls staminali in circolo, da
100 a 160 volta il valors nommalmen-
te presants nal sangue penferice;

+ dal sangue placentars pralevato dal
cordons ombelicals dopo la nascita

dal bambing.

Trapianto

Intarvento terapsutico che preveda la 2o-
stituziona di celluls, tessuti o organi dan-
neggiati o malfunzionanti, con altn fun-
zionanti, provenianti da un soggetto di-
varso (donators).

Cellule staminali emopoietiche allo-
geniche

Celluls staminali emopoistichs ottanuts
da un denators & idones per linfusicne
in un'altra parsona.

Cellule staminali emopoietiche au-
tologhe

Calluls staminali emopeistichs pralevate
o applicate nella stessa parsona.

Tipi di trapianto di cellule staminali
emopoiatiche
Il trapiante di midollo ceseo (TMOY con-
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zista nalla infusione per via endovenosa
di un numers adeguato di cellule stami-
nali (nell’zrdine di 102 calluls nuclatadkyg
dipeso corporec del ncevanta) in un pa-
ziants nal quaks & stata intenzionalments
indotta una aplasia midollars irreversibi-
le madiants un trattamanto fanmacsogi-
oo citossico sovrarmassimals, In altre pa-
roks, s distrugge il midollo ossso del pa-
ziants (che contisne la calluls necplast-
che o affette da difstte congenito o ac-
quisite, a seconda del tipo di malatia) per
sostituirls con e callule staminall smo-
paistiche di un soggetto zano (V. defini-
zions ditrapianta allegenizo) o con la sta-
minali smopoistiches pralevate dalls stes-
=0 pagents (V. definigons ditrapiants au-
taloga).

Gli studi di molti anni hanno permesso di
mettars & punts diverse modalits di tra-
piante mideollare, definitl, a seconda dal-
la provenienza dalls cellule staminali, n-
spsttivameanta TMO allogenica, singsni-
oo, autclgo.

Trapianto allogenico: quests tipo o tra-
planto consiste nal pralievo da un dona-
toras zano compatibila di un numers ada-
guato <i celluls staminali emopeistichs &
nalla lore successiva introduzione in un
pazienta adeguatamants “preparata” par
ricsvarks,

La praparazions del pazients praveds un
trattamanto chamic/radicterapico, che
wiang definito “ragims di condizionamen-
ta”, in quanto rappressnta la “condizions”
necessana per limplants delle calluls sta-
minali emopoiatiche dal donators,

La finalita del regims di condizionamesn-
to & qualla di ottensra da una parts I'ali-
minazions della popokzions callulare ma-
lata & dall'alira di annullars il sistema im-
munitario dal nesvents in moda tale da
ottanara impianto (attecchimanto) sta-
bila dells callule staminali e mopoistiche
dal donators, Clussto fanomana & docu-
mentato dalla ncomparsa nel sangue pa-
rifarico diuna specifica catagona di glo-
buli bianchi {granulocit), sucsssssivamants

dells piaztine ed infine dei globuli reesi.
Le calluls del derators hanno un duplics
compite: a) gqualle pid gensrals di sosti-
tuire il midolle cesso distrutte dal mgims
di condzicnamento; b) guelle pii speci-
fica di aliminare la callule makts nmasts
dopa il trattamanto chamio afo radiots-
rapico, grazie alla capacita di paricolar
tipi di globuli bianchi del donatore di ri-
conoscars come astranss & distruggers
lz callula malate meidus, in tal mods of-
fettuando una vem e propna “terapia csl-
lulare”. Qussto stracrdinanc effetto dal
trapianto di csllule staminali emo poiati-
cha & denominato “Graft varsus Leucs-
mia” (GVL), ovvero “reazions del trapian-
to varso k lsucamia’.

Par questo tipo di trapianto la calluls sta-

minali emopoistiche poesono derivara da:

+ donators appartensnts al nuclso fa-
miliara, generalmants fratallo o soral-
la; nel cazo in cul il donatore & il Acs-
vants siano gemall omozigot, = par-
la di donatora singenico;

+ donators nen familiare (donators vo-
lontano adulto iscrtto al registro do-
nator di midolls ossso o unita di san-
gus cordonale consarvata prasso una
banca di sangus cordonals).

Trapianto autologo: temmins impropno
con il quals viens indicate un trattamsn-
to chamio/radicterapics ad alts dosi di
farmaci a cul segus linfusions di cslluls
stamnali emopoistiche provanient dal pa-
ziante stesso, precedantemants prelava-
te. Tale procadura nantra in protoceli spe-
cifici par il trattamente di particolan pa-
tologis e ha l'obisttive pamans di staki-
lizzars 8 conzolidars | feultati ottanuti con
i cicli chamioterapici a cul il pazienta &
stato pracadentaments scttoposta. | 1i-
miti di quasts frattamento consistona nal
fatto cha le callule infuss possono con-
tenars cslluls malkts residus, dalls quali
potrablbe denvars una riprasa della ma-
lattia, & dall'as=snza di una risposta da
parta dalls calluls infuss nai confronti di
calluls malats residus dopo la stassa te-

rapia, dal momento che, appartsnanda al-
|z stesza persons, POSSOns NoN SSSare
Mcsnossiute coms satranss,
Lo scopo di quasta procadura & sssan-
zialmants quelle di npopalars il midolks
oszao dal pazients con le propria cellula
staminali smopoktichs, dopo una charmio
afo radicterapia. Per quasto trattamen-
to non & indicata la consarazions auto-
loga di csllule staminali emopoistiche del
sangus cordonale raccolts alla nascita,
p=r le ssguenti motivazioni:

+ | calluls dal sangus da cordone om-
balicals hanno una significativa pro-
babilits i contenars gli stessi difstti
genatici &'o pradisponanti che pos-
zono eszere alla baze dalla malattia;

+  queste callule possono essera raceolte
prirea dalla terapia dal sangue psrife-
rico dallo stesso pazienta previa sti-
molazions con spacific farmac biclo-
gici, denominati *fatton di crescita’.

Partanto, =i nbadizce che la indicazioni
per la conssnvazions dsl sangus cordo-
nals alla nascita, in vista di un futuro tra-
planto smopoietico autclogo sono al mo-
merto inssitanti. E importanta non con-
fondera la consarvazions ad uso effatti-
vamants “autelogs” (zalluls di una per-
sona destinate alla stessa), con la con-
sarvazions a scopo “dedicato”, in cul
['okisttive & qualls di un possibils trapianto
allegenico infra-familiars, La conssrvazio-
ne del sangue cordonals a scops “dadi-
cato’, finalizzata a dispoms di calluls inca-
z0 di necsssith par un mambmo dalla fami-
glis & pubd rsultars utils in caso di famiglis
anzchio di specifichs patalogis o nalfam-
bite dall quali un soggette sia gid affatta
da unamalkattia parla quak & indicato il ra-
pianto amopoistico (essmpi tiico dique-
st ultime caso & kb forma grave di anamia
rmediterranes, b “talassemia major™)

Banca di cellule o tessuti

Una banca di celluls o tessuti, o “istituta
dei tes=uti” (come definite all' articolo 3
del Decreto lagishtive 191/200710 & una

struttura o un'unita di un oepedals pub-
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blizo, @ un settors di un ssrvizio trasfu-
sionals, o una struttura sanitana ssnza fi-
ni di luzro, in cul s effstiuanc attvita dila-
vorazione, consarvazdons, stoccaggio e
digtnbuzione di tesauti @ cellulks umani.

Banca di sangue cordonale

E una banca nalla quals vangono tratta-
te & consarvats la unitd di sangus cor-
donals racoolte. E' anche la struttura che
gl cooupa della distnbuzons dells unita
di sangus cordonak presso il Centro Tra-
pianti di midolle, dove || pazisnts par il
quala ['uniti & stata sslezonata & ncove-
rat,

Tipizzazione HLA

Test condotti paridentificare ke carattan-
stichs immuncgenatiche di un pazients,
con rfsimento al sistema HLA (*Human
Laukooyts Antigens” — antigeni prassnti
sui globuli bianchi umani).

Tali te=t sono utilizzati par crears = ban-
cha dati di donaton di cellule staminali
emopoistiche &, nells fasi praliminari al
trapiants emopoistico, perstabilire la come
patikilits tra donators & neevents,

Raccolta e consaervazione allogeni-

ca (donazione)

+ |l zangus da cordona ombalicals & do-
nate per sssars messo a disposigons
dalla collettivitsa, La donazions & wao-
lentana, gratuita & ancnima.

+ La banche presso le quali sono con-
sarvate sono strutture pubblchs o fan-
no parts del Sarvizio Sanitano Mazio-
nals,

+ La raccolta & la conssrvazionse non
comportans alcun onasre par la dona-
tric= & parla famiglia.

* L= banche devono garantirs kb con-
fonmita a requisiti di qualith e sicuraz-
za malte ngoresi ed intemazenalmen-
te acosttati per limpiego dalle callula
a fini terapautici.

Raccolta e conservazione dedicata
+ |l =angus da cordens ombelicals & de-

dicato ad un familiars, compatibils, ge-
reralmants un fratelle o una sorll, of-
fetto da una patelogia psrla quale &
ncicato un frattamanto terapsutico che
praveda ['utilizza di esllule staminali
amopoistiche (trapiants allogenica).

+ La raccolta e la consemnvazions non
comportano alzun oners per la dona-
frice & per la famiglia.

+ Lo banche presso la quali sono con-
zapeats hanno |2 steesa carattanstichs
di quelle deputate alla conssrvazions
allogenica.

Raccolta ¢ conservazione autologa

+ |l sangue da cordons ombslicals & n-
samvate per use autologo (del neona-
to a cul appartiena) o intra-familiare.

+ Par quanto fguarda kb consarvazions
autologa non ssmprs sono indicati i
crten quantitativi & qualitativi in termi-
ni eli numars = vitaltdfurziconalita dsl-
ke zallule,

+ Lo sp=se della raccolta e quslle raka-
tiva alla conzervazions sono a canco
dalla famiglia.

+  Laconzervazons autclogs & parceapi-
ta come una assicuradons sulla vita,
ma r=chia di generare un prodotie de-
stirato a nmaners inutilzzato nella mag-
gioranza assoluta dei casi,

Indicazioni ciniche per le quali 'uso
delle callule staminali emopoistiche
risulta appropriato e scientificamente
consolidato

Fino a circa 20 anni fa il Trapianto di csl-
lule starminali smopoistiche ara nssrvato
sok a pagant con leucamis acuts, Da al-
lora 1 frattamanto = & dimostrato alemeants
fondameantala nella tarapia par paganti
con molts patologis ematologiche (leu-
camia miskide cronica, lsucemia mialai-
de acuta, lsucemia linfatica acuta) ma an-
cha nal recupero dopo terapie sovra-
maszimal in tumaor salidi, in infomi di
Hodgkin (HDG) & linfomi non-Hedgkin
{MHL}, misloma multipls 2, specialmants
negli ultimi anni, nei tumorn della marm-

mella. In questi cazinon & il midalls il di-
rette b=rsaglic della terapia, ma la sua
distruzione & il nsultate dalla sommini-
strazicne di dozi talmante alevate di ra-
dio- o chemioterapia diretta contro tas-
suti divarsi che, contrariaments alls te-
rapia convenzionali che pongone parti-
colars attenzions alle dosi tollarakil psr
avitara gravi danni immadiati & tardivi,
provechsrabbera la morts dal pazients;
infatti, il midalle cszes & uno dai tessu-
ti ad elevatizaima sensibilith alls comu-
ni terapie oncologiche. Una delle racanti
applicazioni dal trapianto autologeo di
callule staminali smopoistiche & la sua
utilizzazions par il trattamants di malat-
tis autcimmuni non responsive alle te-
rapie convenzionali & in rapida evolu-
zione, ! 12
La patologia per la quali i vantaggi deni-
vanti dall'uss dells callule staminali amo-
poistichs, indipandentamants dalla sor-
genta (midolle, sangus penfencs o san-
gus cordonala), nsultano scentificaments
provati sono numenses12,
Di seguito visna riportats 'slenco,
1) Aplasia midollar
2} Lsucemiz acute linfeidi & mislzidi
3} Lsucemia mieloids cronica
4} Mislofibrozi con metaplsia midoids
5y Linfomi non Hodghkin
&) Linferma di Hodgkin
7t Lsucemia linfatica cronica
g2y Mislodisphsa
gy Misloma multiplo
1) Mauroblastoma
11} Sarcoma dai tessuti molli
12) Erron cengeniti:

a) Immunodsficianze prmitive

b} Dizordini congen i

) Dizordini lisosomiali

i Dizardini non liscsomiali

La comunitd scientifica suropea che ai
oocupa di trapianto di midollo osseo
{EEMT - European Bone Marrow Tran-
splantation), riveds periodicamants tali
inclicazioni, in basze alla casistica & ai n-
sultati di tnal clinici™2,
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La comunita scientifica e la conservazione
del sangue cordonale per uso autologo

In merito alla conservazione del sangue cordonale ad uso autologo
si ritiene doveroso sottolineare che al momento non esistono
evidenze scientifiche consolidate a sostegno della reale utilita di
tale pratica e, pertanto, mancano i presupposti per considerare la
stessa appropriata. Le motivazioni, di seguito descritte, sono basate
essenzialmente su evidenze scientifiche e aspetti etici.

1) Evidenze scientifiche

Una prestazione sanitaria & "appropriata” se ¢ basata su
evidenae scientifiche che scamriscono dai risulari di
rigorosi siudi clinid prospettici, randomizmd o
controllaci, i cui rsul@d siano preferibilmente dimostrad
e ripetibili a livello narionale ed internazicnale. Per
quanto rigunarda lutlizzo delle cellule staminali da
sangue cordonale, al momento esistono eviderze
scientfiche del dpo sopra descritto solo per 1'uso
allogenico. Analoghe evidenze non esistono per 'uso
aurologo del sangue cordonale, per il quale sono invece
riportad in leweranira solo casi aneddodci (solo 5 casi
somo riportati in leweratra contro gli eloe 10,000
trapianti allogenic '€,

Perquantoriguarda la segnalazione di alcuni smdi clinici
condoti negli Stad Unid che prevedonol"uso di sangue
cordonale aurclogo nel tratamentodel diabere mellito di
tipa [ & in casi di danni cerebrali necnarali '8, § risuluari
sono ancora assohutamente preliminan e necessiano
comundgue di ulterior approfondimend scientifici.
Tut@via, tali casi potrebbero esere oggerws di specific
programmi di ricerca nell’ambito della rete italiana delle
banche di sangue cordonale; al riguarde, sono gidin
corso le necessarie valurarioni.

L'uso delle cellule staminali emopoictiche da cordone
aurologo in caso di malarie neoplastiche o genetdche non
rappresentala migliors oprione terapeutica, dal
momentoche, come evidenziato nel Glossario, le cellule
delsangue cordonale potrebbero essere gia portatrici dei
markers della malatia, anche se questa non £ ancora

evidente, con nessun beneficio, se non con danne, peril
paziente. MNella pratica clinica & previsto 'uso di cellule
staminali emopoictiche autologhe, ma il loro use e
limitato a partcolarn tipi di patclogic ein particolari fasi
di malartia. In questi casi la persisteniza di cellule malate
nel prodots che viene reinfuso comporta il rischio di
ricomparsa della malatia. In ogni caso, I'uso di cellule
staminali emopoictiche prelevate dal midollo o dal
sangue periferico offre maggiori garanzic in termini di
quantit e qualitd cellulare e di ripresa della funzione
midollare dopo la chemio/radioterapia ad ale dosi.

1l rischio stimaro che un bambino possa sviluppare una
patologia per la quale v sia la necessitd di effenuare un
trapianto prima del 107 anno di vita varia da 1:200.000 a
1:2.700 7%, Chiesta bassa probabilig non giusifica un
programima di conservazione aurologa, anche perchée le
evidenze relatve agli indici di rilascio delle unica di
sangue cordonale donate dimostorano che, in caso di
necessitd, la probabilicd di ritrovare il proprio cordone in
banca & del 9798%, (lindice di rilasciovaria dal 2% al
3% ). Non sono segnalad casi di infusione di cellule
staminali emopoietiche congelate perolire 15 anni, per
cui non vi sono certege sulla possibilici di mantenere le
caratieristiche biclogiche e funzionali di queste cellule
per lung hi tempi di conservazione =,

Megli uldmi anni, studi condowi da vari groppi di
ricercaton hanno dimosoato uleerion potensialic delle
cellule staminali ¢ la possibilitd divdlizzare @li cellale,
sottoposte a manipolazioni pit o meno estensive, peril
trattamento di alcune patologic degenerative, aprendo
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un ulieriore capitolo della medicina denominato
“medicina rigenerativa”. Questo dpo di awivitd ha come
obietiva la messa a punwodi protocolli terapeutic per la
ricesruzione e/ o la rigenerazione di tessud malad o
danneggiati. avwvalendosi dell'utlizzo di cellule staminali
e/ o dibiomareriali.

"Lascoper@ che cellule staminali sono present nei tessud
della persona adulta, ha permesso di sviluppare terapie
che udlizzano queste stesse cellule staminali, che la
persona adulia “porta sempre con ", e quindi rende
imuatile la conservazione edil bancaggio delle stesse
cellule, come ad esempio quelle convenute nel cordone,
In altre parole, la possibilitd di wilizzare cellule smminali
emopoictiche adulte, sempre a disposizione nel paziente,
ne rende inutile la conservazione, ad esempio, di quelle
cordonali 2226,

Aspetti atici

Var autori, societd sciendfiche e comitad evici
internazionali hanno espresso parere sfavorevole sulla
conscrvazione antcloga nel corso degli anni,
scoraggiando 'istimrione di banche private a scopo di
lucro eincoraggiando la donazione allogenica
solidaristicain strutmare pubbliche € la conservazione
dedicata nei casi in cui 'evidenza scientifica abhia
dimostrato un van Eggio®8,

Laconservazione autologa sovverte comple tamente il
concettadi donarione volontaria, gratuia, anonima e
consapevole, intesa come parimornic scoiale per lavita,
come fondamentale elementodi consolidameno dei
rapport civilie, nonulime, come risorsa del 55N fino ad
ogai insostimibile al fine di garantire a i i ciciading
assistiti la possibilica di frnire di determinad tractamend
terapeutici, nel risperio dei basilari principi di equitd ¢ di
pan opportunitd di accesso,

Inolire, se tutte o molte delle mamme sceglicssero la
conscrvazione autologa, si assisterebbe ad una
diminuzione della disponibilica delle unita di sangue
cordonale donate ad uso trapiantologico allogenico e
molt bambini ed aduli in atresa di un crapianto non
potrebbero rarre vantaggio da tale procedura
Lerapeutica.

E mol o importante evidenziare che le mamme che,
liberamente, scelgonoe la soradadella conservazione
autologa quale essicrasione Wologica, devono essere
informate e consapevoli che, nel caso in cui il proprio
figlio avesse bisogno nel corso della vitadi un rapianto
emopaietico, sarebhe necessario ricorrere a cellule

Elemeri irformalivi sssanzial

Lacomunita scientifica & la conservazions

del sangue cordonale peruso autolege

staminali emopoictiche donate da genitori che hanno
farto una scelta diversa dalla loro.

In conclusione, il Ministero del Lavoro, della Salute &
delle Poliche Sociali ritiene opportunc o doveroso
accogliere e condividere le raccomandazioni delle socictd
scientifiche, degli esperti nella materia, nonché degli
organismi di bicetica, che si sono espressi sull” argomento
non raccomandando o scoraggiando la conservazione
autologa del sangue cordonale. Ritiene, aliresi. che
l'atmale legislazione imliana sia coerente con quesia
posizione ¢ che essa sia equilibratamente rispettosa dei
diriri dei civadini, nel primariointeresse di sosteners
I"accesso equo e paritetico a prestaioni sanitarie
appropriate o di altovalore assistenziale.

Per quanto concerne la conservazione el utilizzo
autologo del sangue cordonale, & garantito 'impegnoa
valuarne in prospettiva applicabilitd, ma unicamente
con riferimento ad evidenze scientifiche di elevam
affidabiliti ¢ ad indicazioni cliniche appropriate,
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